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AVANT-PROPOS 



■X'etiseigncinE^Tit, que nousdonnons depuis plusieurs 
pées aux médecins et aux vétérinaires, comprend 
1 parties: technique, — organismes pathogènes 
I microbiologie générale. 

\"ayanl pas le loisir de publier cel enseignement 
gQs sa totalité, nous avons cboisi la dernitre partie 
|nous nous sommes efforcé de la présenter d'une 
1 la Fois concise et suIKsamment complète. 
s espérons que cet opuscule pourra servir d'în- 
Iduction aux traités plus étendus, tels que celui 
. Duclaux. 

î plan suivi est fort simple : analomie et pbysio- 
|ie des microbes — anatoniie et physiologie des 
Igocyles — lutte des microbes et des phagocytes. 
INous prions nuire maître, M. le D' Roux, membre 
\ Vlnalitut et aous- directeur de l'Institut Pasteur, 
gréer l'hommage de ce travail, en reconnaissance 
t «es bonnes leçons et de l'afieclueu^e amitié qn'il 
^s â toujours témoignée. 



NichanTacli, (èyi 



ÉLÉMENTS DE MICROBIOLOGIE GÉIVÉRALE 



PREMIERE PARTIE 

ANATOMIE ET PHYSIOLOGIE DES MICROBES 



CHAPITRE PREMIER 

ANATOMIE 

On désigne sous le nom de mîcrobpa tous les orga-J 
mes inférieurs qui ne sauraient être étudiés sans' 
jecours du microscope. Cette définition n'a donc 
a de scienlilique ; elle englobe dans un même 
lupe arliGciel les ultimes i-eprése niants du règne 
[étal et du l'ègne animal. 

Parmi les microbes vègétau»:, nous citerons : les 
isissures, les levures et les bactéries; parmi les 
srobes animaux : les rhizopodes, les sporozoaîres et 
infusoires. De tous ces êtres, ce sont les bactéries 
. nous intéressent au plus haut point. 

I, — Moisissures (Hjpljoiuïrfies). 

3n nomme hvplionij'cèles les champignons infé- 
ira qui se reproduisent k l'aide de spores externes, 
_coni dies. Ce groupe est artificiel el tout h fait 
wiaoire. On en a déjà distrait de nombreux repré- 
itants, et cette élimination se pou^8ui^Ta au fur et 
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ù uiesuie que d'autres Ibmies, plus paiTaites, de mul- 
tiplication seront découvertes. Aussi passerons -nous 
très brièvement sur le sujet, qui d'ailleurs appartifiut 
a la botanique proprement dite. 

Dans leur vie ordinaire, au contact de l'atr, les 
moisissures constituent de véritables plantes en minia- 
lure, avec racines, tiges et fruits (ici fleur, fraît et 
graine se confondent). 

Les racines soni représenlées par le mycélium, feu- 
trage de filaments enchevêtrés. Ces filaments revêtent 
Taspect de tubes, cloisonnés à des distances variées^ 
Cbacuu des éléments, compris entre deux cloisons 
successives, possède la valeur d'une cellule. 

Du mycélium s'élèvent les filaments sporifères : ce 
sont" les tiges. Elles se termiiienl de façon fort divers 
selon les espèces. Ces différences senent de base à 
classification. Indiquons sommairement trois exemples 
classiques de Fructification (fig. i). 







Chez les aspergillus, les filaments aériens se ren- 
flent à leur sommet. Le globe terminal est recouvert 



de petites saillies, nommées siérigmales, dont l'exlré- 
mité s'étrangle pour engendrer les cooidies. Lorsque 
les fruits sont mûrs, leur ensemble rappelle l'apparence 
d'une tète d'oignon en fleurs (ou d'un gonpillon. — 
Aspcrgillus). 

Chez les pénicilliums, les lubes fruclilîirps se divi- 
sent à plusieurs reprises. Les dernières digilations, 
ou Ijasides, donnent, encore ici, naissance aux spores 
par étranglement. Le végétai, entièrement développ^^ 
parait iiérissé de petits pinceaux (Pénicillium). 

z les mucors, les filaments fertiles se terminent 
Len sphères. C'est à l'intérieur de ces splières (ou spo- 
ranges) qu'apparaissent les conidies. Elles ne devien- 
ftoent libres que par rupture du sac qui les contient, 
■Jandis que, dans les deux antres cas, elles s'envoldient 
^isémenl au moindre souflle. 

Nous n'aborderons point l'étnde de» spores mycé- 
snnea, des spores oïdiennes, des chiamydospores, etc. , 
tatea questions qui nous entraînera ieni inutilement 
loin. Nous dirons simplement que. dans les 
^nsUnces babiluelles. les moisissures se déve 
^pent par allongement du mycélium, cl peuvent se 
produire soil par ensemencement des cellules mycé- 
iennes, soit par ensemencement des conidies. Ces 
Kdernières ne représenlenl pas, à proprement parler, 
. des (ormes de résislance. 

Lu structure des cellules mycélienncs est simple; 
elles comprennent: une paroi, un proloplasma, un 
noyau peu développé et diverses formations incons- 
lanles (vacuoles, granulations, etc.). Les spores, 
souvent colorées, possèdent une membrane épaisse 
et un contenu constitué par du plasma très condensé, 
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Quand on immerge cerlaînes moisissures an sein 
dei 1 qu les sucrés, ('Iles croisspnt suivani des types 
I duils dans lesquels il devient impossible de recon- 

1 Ire les pelils végétaux décrits plus liaul. On voit 
un que ueni des chainelles de cellules oUongées, ovoïdes 

1 d I d es (les trois formes coexistent ordinair^- 
nienl) liiul à faîl comparables aux globules de levure, 
dont elles acquièrent, du reste, le mode de repro- 
duction par bourgeonnement (lig. a). 




gë dtat un liquide i 



Les hyphomycèles peuvent donc se transformer 
momentanément en levures. Mais, jusqu'à présent, on 
n'a pas réussi à fixer celte modification transitoire. 
Les pseudo -levures, reportées au contact de l'air, 
donnent constamment naissance fi des plantes com- 
plètes. Il n'en est pas moins vrai cfu'on doit admettre, 
avec Pasteur, que les levures se sont formées, dans le 
cours des âges, par adaptation répétée des moisissures 
au\ conditions de la vie fermentalive. 



Levares (Blasiomjcèifs). . ■ 

Elles sont conslîluées par des cellules rondes. 
ovales ou elliptiques, tanlôl isolées ou groupées deux par 
deux(levures basses), tantôt réunies ciichapelel(levures 
hautes). Elles se multiplient par gemmation. Sur im 
point du globule on voit naître un petit mamelon, 
qui s'accroît peu à peu et devient finalement aussi 
volumineux que l'élément qui Ta produit. Il se sépare 
alors de celui-ci, et lui reste ou non accolé (flg. 3). 
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Cultivées dans des conditions anormales, les levure 
peuvent affccler des formes allongées (pseudomjce- 
liiiin) ou monstrueuses (formes d'invoUition). 

Les blastomycètes sont susceptibles d'engendrer des 1 
spores internes (ascospores de Rees), médiocrement I 
résistantes d'ailleurs (fig. 3). ^nua étudierons plus 
tard les causes qui président k celte production. Les | 
ascospores, dont le nombre varie suivant les espèces j 
dc^ à iD, représentent des corpuscules habituellement I 
sphériqiies, mais parfois irréguliers, voire mènie| 
absolument bizarres (spores en « chapeau rond : 
du saccharomyces anomalus). Elles restentcontenues 1 
dans la cellule -mère jusqu'au moment de la germi- 
nation. Alors, la paroi de cette cellule se déchire ou 
se résorbe (selon les variétés) et les spores augmentent ] 
de volume. Dans certains eau, elles se trans|orment | 
directement en globules de levures ; dans d'autres, il I 
y a confusion préalable de deux spores. Nous nei 
pouvons insister davantage sur tous ces détails trop I 
spéciaux. 

Quelques levures se divisent par scissiparité, à la | 
manière des baptérîes (SchiKosaceliaromyces). 

Les blastomycèles se composent d'ime paroi, d"u 
protoplasma et d'un noyau. Durant la fermentation, 
protoplasma et noyau sevacuolisent. Dans les vieilles 1 
cultures, la cellule se remplit de gouttes graisseuses. 
Sous l'inducncR d'une nutrition favorable, elle em 
gasine du glycogène. On a beaucoup discuté sur le I 
noyaudes blastomycètes. Voici, brièvement résumée, , 
l'opinion de MM. Janssens et Leblanc. Le noyau j 
comprend une membrane, un karyoplasma et un J 
nucléole. Pendant le bourgeonnement, le nucléole sel 



divise, et Tune des moitiés émigré dans le bourgeon, 
où elle devient un noyau complet. Lors de la forma- 
tion d'ascospores, on voit apparaître deux noyaux 
qui se fusionnent. Il naît, de cette coalescence un 
nombre variable de nucléoles; chacun deux, doublé 
du protoplasma voisin, s'entoure d'une membrane. 
Au moment dp la germination des spores, ces nu- 
cléoles passent à l'étal de noyaux vrais. 



A. Morphologie générale. 



Va! 



Nous distinguerons : les bactéries types — les slrep- 
lathrix — les bactéries volumineuses (formant tran- 
sition avec les algues cyanophycées) — les bactéries 
pourprées — les bactéries vertes — et les pasteuria. 

i' Bactâries types. — Ce sont des organismes très 
petits, se rpproduisant par division tr ansversa le, tou- 
jours uni cellulaires, et dép ourvus de ^isni ent,_comme 
les moisissures et les levures. Étant dépourvus de 
pigoienl' ils ne pe u ven t~ïïtil i se r le rayonnement 
solaire pour créer de la matière organique; ils ont 
besoin d'aliments tout faits, dont ils ramènent une 
partie à l'état d'H'O et de CO^ aQn de se procurer 
ainsi l'énergie nécessaire à leurs fonctions vitales 
(Duclauï). 

Certaines bactéries, dites invisibles, ont des dimen- 
sions de même ordre que les longueurs d'on<les lumi-. 
neuseset, par conséquent, échapficiil Ji toute espèce 
d^examen micro^opique. La connaissance de cea 
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.'organismes est due à MM. Nocard et Roux (microbe 
de la péripnenmonie ttes bêles à cornes) et ;i M . Lôfilcr 
(microbe? de la fièvre aphteuse). 

Les bactéries alTectenI trois formes principales: 
ronde (micro coque s), longue (hacilles), courbe 
(vibrions). Les microcoques, gcnéralempiilsphériques, 
peuvent offrir quelquefoi'i un as]>ect lancéolé (pneu- 
motoqup — \oir lig 5), les bacilles, plus longs que 
larges d ordmaire, pemeni se raccourcir au point de 
smnifer des microcoqucî (type baclérium) ou s'al- 
longer en bkmenls Lei Mbrions, enfin, sont coQsli- 
Ines tantôt par des organisnies--cn virgule, tantôt par 
des lornies en lire-bouchon (spirilles) (fig, .'i). 




J. Vibrions. — 5. Dbiii IjpoB ilu apicilles. 

Les bacilles et les vibrions se multiplient par divi- 
sion transversale, suivant une seule des directions d6 
l'espace (Eg. 4)- Chaque cellule produit donc deux 
individus. Ordinairement ceux-ci devieuncnl rapide- 
ment libres. Mais, parfois, ils restent accolés; le fait 
n'est pas commun chez les vibrions, mais il est assez 
fréquent chez les bacilles, On peut même, notamment 
dans le type bactérium. rencontrer des files de cellules 
réunies en chaînettes (streplobacilles ou streplobac- 



tériiims). Dans ce cas, les chaîneltes sont générale- 
ment consliluées par des séries d'individus en voie 
de division, qui présentent chacun une forme en 8 
due à l'étranglement médian de scissiparité. Ce sont, 
comme on dit, des chaînes de diplobacilles (ou de 
diplobactérinms). 

Les microcoques se divisent le plus souvent, eux 
aussi, suivant une seule direction. Il en résidle habi- 
tuellement des cellules isolées, mais parfois des gémi- 
nations (diplocoqiics) ou des chaînettes (streptoco- 
ques, constitLiésd'ordinairepardesfilesdediplocoques). 
Les individus peuvent s'accoler en amas irréguliers 
(staphylocoques). Tel est le mode de scission le pins 
commun chez les microcoques. Mais, dans certains 
cas, la division se produit suivant deux directions de 
l'espace (tvpe mérista), et, dans d'autres, suivant les 
trois directions (type sarcine). Un mcrista (le gonoco- 
que, par exemple) se présente donc sous la forme de 
Il coques réiuiis, et une sarcinc sous celle d'un petit 
ballot cnboïde, comprenant 8 individus intimement 
soudés (fig. 5). 




fio, 5. — 1 Slaphjrlocuque. — i SLreplornrjuB. 

Certaines haclêrici sécrètent auti>u 
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capsule, sorte d'atmosphère ordinal remont muqueuse 
(fig. Zy. Celle idpsiile peiil t^lre propre à un ou deux 
individus (pneninobaiLile pneumocoque) ou com- 
mune à un plus grand m nibip (par exemple, les 
capsules geanlLs du leut nc^l^ l rpii entourent une 
ou plusieurs rhamctte* — liff lo) Elle peut, enfin, 
englober une masse énorme de microbes, à la manière 
d'une vraie subslance inlercellulaire de consistance 
variée. On d alors affaire d ce qu'on nomme une 
/^ooglee, foimalion qui se Iraduil par un voile k la 
surlaee des liquide-, par un iloron dans lecu prtï=^ 
-fondeur. Il \ a des zooglees de micro coques, de 
bacilles el de Mhnonsi ' 

Nombre de bactéries sont mobdes. Elles appartien- 
nent principalement int fumes longues et courbes. 
Leur mobilité est due à la présence de cils ou flagella, 
dont la quantité et le mode d'insertion sont tres"di\efs. 

Enfin, il est des bactéries qui donnent naissance, 
dans leur intérieur, à des formes de résistance ou 
. endospores. A part de rares exceptions (non encore 
confirmées), on peut dire que les endosporea sont 
propres ù certains représentants du seul tj[)e bacille. 
Elles apparaissent comme de petits points brillants, 
qui s'accroissent peu à peu en prenant un aspect 
arrondi ou ovalaire. Elles finissent par remplir la 
presque totalité de lacellule-mcre qui peut conserver 
ses dimensions (bactéridie cbarboimeuse) ou se tu- 
méfier. Dans ce dernier cas, on observe une défor- 
mation portant soit sur le corps du microbe (vibrion 
septique), soit sur Tune de ses extrémités (bacille téta- 
nique). Lu bacille, ainsi distendu pur la spore (|u'il 
contient, se nomme clos triilium (lig. ii). 



Placées dans des conditions favorables , les spo res 
germent en donnant naissance à de nouveaux bacïllêst 
"Une" bactérie endosporée est donc comparable à une 
plante susceptible de se reproduire à la fois par 
graine et par boulirre. 

La forme des bactéries n'arien^d^immuable^ Lors- 
que les condiûons exiénéïires changent, laspect, lui 
aussi, peut changer. Tantôt les variations sont légères 
et le microbe peut" passer pour monomorphe. tantôt 
elles sont considérables et l'on a 'allai re SU pteomor- 
phisme. Entre ces extrêmes on observe tous les in- 
"Tërmeoiaires. Le microbe du hog-choléra, le vibrion 
de Finkler et Prior offrent de beaux; tj-pes de poly- 
morphisme. 

Lorsque les bactéries croissent dans des conditions 
défavorables, ou qu'elles sont voisines du terme de 
leur développement, on les voit présenter des formes 
anormales, dites formes d'involution. Ce seront, par 
exemple, pour les microcoques, des boules géantes ; 
pour les bacilles, desapparencesde poires, de massues, 
d'outrés, etc. La proportion des individus mons- 
trueux se montre fort variable selon les cas. 

Il est difficile de tracer une limite précise entre 
l'involution et le pléomorphiame. Certaines formes, 
d^aspect anormal, représentent en réahlédes stigmates 
"d'atavisme. Telles, les cellules rameuses que l'on ren- 
contre dans les cultures du bacille de la liibcrculosc 
et de plusieurs autres microbes. Ces cellules rameuses 
sont caractéristiques de ta famille des streptothrix. 

Les bactéries appartiennent incontestablement aux 
protophjtes et sejsUfiair^ar certains caractères, 
aux moisissures cE^ux,leiures, et par d'autres, aux 
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algues. Le groupe des streptolhrix sert de trait d"ii- 
"Tlîoncntre les hyphoinycctcs et les bacilles à formes 
d'involulion ramifiées (lig. ti). Le passage se fait si 
insensiblement qu'on ne saurait plus considérer 
aujourd'hui le bacille de la tuberculose autrement tpic 
comme un vrai streptotbrix (M. Metchnikoff lui a 
donné, pour ce motif, le nom caraclérislique de sclé- 
rolhrix KochiîJ. Certaines bactéries volumineuses, 




dont il vaêtrcqneslion, consli tuent des types intermé- 
diaires aux algues cyanoph jcéos et aux bactéries pro- 
prement dites. Ici encore la transition est graduelle. 
Ln mot seulement sur les algues cjanophycéea. Ce 
sont des végétau^ inférieurs qui se reproduisent par 
division transversale (le plus souvent suivant une di- 
rection de l'espace, parfois suivant deux ou trois) 
comme les bactéries. Elles présentent comme eUes 
des formes rondes, longues, courbes ; des mérislas, 
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des sarcines, des zooglées, etc. Mais il exisie des 
différences importantes. Tout d'aboi-d la présence 

^.d-'u" pip""^' '^i''^"-'H° flans l'iTilÂripiir ^^P [a r-glliilp^ \p 

phjccichronie, mélang'e de chiorophylle el de diverses 
couleurs comprises sous le nom de phyt^cyanine. 
D'ordinaire les cjanophycées. conformément à leur 
appellation, offrent un ton bleu verdâtre; mais, par- 
fois aussi, la teinte est jaune, rouge, violette, etc. 

Contrairement aux bactéries, les cyanophvcées ne 
formen j^jajiak ^VenHospnres. On voit simplement 
certames cellules se lurnélîer et s'entourer d'une 
membrane plus épaisse et brunâtre. Cette transfor- 
mation constitue Tarthrospore, élément de résistance 
bien imparfait. Quelques auteurs ont décrit des ar- 
ihrospores chez les bactéries (non endosporées) mais 
rien n'est moins démontré que cette manière de voir. 
Enfin, les cyanophycées sont presque toujours plus 
volumineuses que les bactéries ; el leurs types mobiles 
(par exemple les oscillaires) ne possèdent (loint de 
cils (fig. 7). 




Les bactéries se . 



iclicnt incontestablement 
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des levures, par rintermédiaire des schizo-saccharo- _ 



Les bactéries sunt très anciennes sur le globe. On 
I les rencontre, depuis le Dévonieo, dans les débris 
végétaux et animaux (coprolilhes, avec fragments i 
d'os ou d'écaillés non digérés). Elles ont pris une ' 
"coloration brune, par houiltifîcation on par fixation 
d'oxyde de fer. Les formes décrites jusqu'ici sont 
déjà très nombreuses (microcoques ; bacilles divers, 
dont certains contiennent des spores). Nous ren- , 
voyons, pour ce sujet intéressant, aux travaux de 
M. Bernard Renault. 

2° Streptothrix. — Ce ne sont point des bactéries, 
nîâîs bien des hyphomycètes du genre oospora (Sau- 
vageau et Radais). Us offrent l'aspect de fdaments, 
parfois très compliqués, mais toujours unicellulÈures 
(fig. 6). Les H spores » (conidies) naissent, par étran- 
glement, à Textrémité de certains filaments. Les strep- 
tothrix peuvent se reproduire, comme les hyphomy- 
cètes, à la fois par le mycélium et pai-les h spores )>. 
Ces dernières ne représentent pas de véritables formes 
de résis lance. 

.)'' Bactéries volumineuseB (formant transition avec 
les cyanopliycéeB}. — Bf.ggiatoa et Thioturix. — On 
les trouve dans les eaux sulfureuses proprement dites, 
et, d'une façon générale, dans toutes les eaux char- 
gées de H^S ; ce sont donc des u su Ifo- bactérie s », 
suivant le terme consacré. Elles rev'Stenl l'apparence 
de filaments incolores, cloisonnés, et sans ramifica- 
tions; les cellules contiennent des grains de soufre. 

Les be-ggiatoa sont libres, et jouissent d'une mobi- 
lité comparable à celle des oscUlaîres. On duit vrai- 
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ment les considére,r comme des sortes d'oscillaires 
sans pigment (fiç. 8). 

Les Ihiothrix sont immobiles à l'état adulte. Ils se. 
fixent, par une extréniilé, à l'aide d'un petit flocon 
muquem. Les cellules de la parlie libre donnent 
naissance, en se divisant, k des organismes mobiles 
qui vont se fixer à leur tour nt produisent de nou- 
veaux filamenls. 





lufrn), — ]. Cladolhrli 



Cladothrix. — Habitants des eaux, nutamment 
des eaux ferrugineuses, et à ce litre classés parmi les 
« feiTo-bactcries <>. Ils se composent de filaments < 
gfubéy dâTîsTînê gaine muqueuse commune. Celle-ci 
les maintenant solidaires après leur division, il 
résulte un aspect urboresceul avec lausse dichotomie 
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(fig. 8). Lp8 cladothrii se fixpnt à l'aiiip d'un flocon 
rniiqiieux. A un moment donné, ils produispnl des 
rrihilcs mobile» qui vont se développer au luin. La 
fausse dicholomie rapproche les cladothrix de certaines 
r\anophycées. 

Chésotiibix Phragmioiotiihii. — Organismes 1res 
voisins Tunde l'autre, mais secartant beaucoup des 
bacl^ries et aussi des cyanophycécs. Le crénotbrix 
pulyspora est une Ferro-hactérie, le phragmidiolhris 
niultiseptala un parasite externe des crustacés. Tous 
ileu\ constituent des filaments lixés par leur base, 
cloisonnés, et entourés d'une gaine muqueuse. .\ un 
moment donné, le contenu des divers segments se 
divise suivant les trois directions de l'espace, en pi» 
dnisant des corps arrondis, susceptibles de donner 
naissance à de nouveaux filaments (fig. 8). 

i" B actariflg pourprée». — Groupe hétérogène, ca- 
- ractériséunic|uemenlpar la présence, dans les cellules, 
de grains pigmenlaires rouges, bruns ou violets, 
(grains de ba c te rio- purpurine). Tous ces organismes 
vivent au scîn des eaux chargées de H^S et accu- 
mulent dans leur intérieur des grains de soufre. Ce 
sont donc des « sulfo-bactéries». Parmi les microbes 
pourprés, on rencontre, à côté de bactéries vraies 
(micrococjnes, bacilles, spirilles), des formes volumi- 
neuses (cbromatium, rhabdorhronialium) souvent si 
aberrantes que cerlaines d'entre elles feraient presque 
penser à des p roi o?,na ires. 

à" Bactéries vertes. . — Il est quelques bactéries 
dans lesquelle.K la présence de chlorophylle ne parait 
point contestable (hactériuni viride, bacilKis virons, 
bactérium chlorinum). Malheureusement ces orga- 
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îiisraes, si inléressants, sont encore très peu connus. 
6° Pasteuria. — Stms le nom de Pasleurîa, M. MeL- 
chnibfiir a Jécril iin microbe spécial, parasile des 
daphnies^ qui se rapproche des bactéries par la for- 
"TfatTon d'endospores, mais s'en éloigne absolument 
par son mode de multiplication (division longitudi- 
nale — fig. 8). 

B. STRirriBE 

1° Membrane. — L'exjslence d'une membrane 

propre cIipï les bactéries ressort de faits nombrerix ; 
voici les principaux. Dans les espèces volumineuses, 
cette membrane est parl'aitement visible ; elle se révèle 
même par un double contour, lorsque l'organisme 
atteint de grandes dimensions. M. Btilsch llajuvida. 
de leur conlenu des m icrobe s^deJflrlP ^ a 'Ilp ; ^ ne 
festail^pIT^ jjUC-1 envdopjje. J'acile à identifier. De 
telles apparences se rencontrent dans toutes les vieilles 
cultures, on le contenu des bactéries est devenu trans- 
parent. Elles se rencontrent également lors de la 
sporulation, la spore se trouvant encadrée par les 
parois de la cellnle-mère, dont ne la sépare qu'un 
peu de liquide aqueux. Enfin, le fait que les spirillesi 
conservent leur forme pendant qu'ils se meuvent,! 
démontre, Ini aussi, l'existence d'une membrane.! 
L'enveloppe est élastique, comme le prouve la flexi- 
bilité de certains microbes mobiles. 

Autour de la membrane existe une gaine muqueuse, 
d'épaisseur fort variable : nous en parlerons à projws 
des capsules. 

•2° Contenu. — M. Bùtschli, en étudiant les cva- 
nophjcées et les bactéries volumineuses, a été amené 



à lu conception sunante Leur oi^janisme se com- 
pose d"un pruloplaMiii jwriplieriqup peu df^veloppc, 
et d'un no\ ui < ouïrai ciiurme rctitulés Tiin et 
l'aiilre (fig. <)) Le prolophsnid Lonlienl le piymonl, 




lakliciii (Mi^Ja). 



chez les cjanoph jcées et les bacléries pourprées, sous 
forme d'un réseau de fines granulations ; il se colore 
faiblement parrhéraatoxyline. Le noyau se teinte plus 
énergiquement par le même réactif; dans son inté- 
rieur se trouvent des grains tiiii prennent (toujours 
sons rintliience de l'hématoxyline) un ton rouge 
\iolet et semblent formés de chromatine; ces grains 
sont rares dans le protoplasma. Chez les sulfuraîres, 
les granules de soufre siègent exclusivement au sein 
du noyau, ËnGn ce dernier, du moins pour ce qui 
concerne les heggialoa, est susceptible de division 
karyokinélique. 

Poursuivant ses recherches avec des espèces de 



moindres dimensions, M. BUlschli a constaté qii^aii 
fur et à mesure que ia faille diminue, le pmioplasma 
devient de plus en plus indistinct. Il se limite d'abord 
aux pôles de la cellule, puis échappe à toute inves- 
tigation chez les petites bactéries. Les microbes 
communs doivent donc être considérés _ comme ré- . 
du its à un si mple noyau entouré d'une membrane ; 
liéûl-êlre une lame plasmatiqûe eiTtrSmément mince 
sépare-t-elle ces deux éléments." C'est, analomique- 
ment, l'image d'une cellule emb r^ in nu ire, où tout 
est disposé en vue des pHt-riomènns de multiplication. 
C'est, phjsiologiquement, l'image d'une cellule 
essentiellement parasite, qui trouve ses aliments tout 
faits et n'a point besoin de les élaborer. Les bactéries 
représentent toujours, en effet, de vrais parasites, 
soil de la matière vivante, soit de làTnâtièréTtioME"; 
Ils jouissent également, an plus haut point, de la 
faculté lie reproduction. Si Ton ajoute que, vis-à-vis 
des iiiJlléres colorantes, ils se comportent comme 
des noyaux (allinité spéciale pour les composés ba- 
siques d'aniline), on reconnaîtra que la conception de 
M. Biitschli semble bien l'expression de la vérité. 

Elle a été cependant attaquée par M. Fischer. Ce 
savant ne s'est guère occupe que des bactéries com- 
munes. Il admet qu'elles sont formées d'une mem- 
brane et d'un protoplasma, sans noyau reconnais sable. 
Pour lui, les aspects observés par M. Butschlt tiennent 
à de simples phénomènes de plasmolyse (fig. 9). 
Sous l'influence des réactifs, le protoplasma se con- 
tracterait vers le centre de la cellule, simulant par 
froncement un noyau réticulé et laissant un espace vide 
entre l'enveloppe et lui (protoplasma de Biitschli). 



r 
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L^aspect réticulé de cet espace serait dâ à la persistance 
de brides plasmatlqnes encore adhérentes à la face 
interne de la membrane. M. Btilscblî a réfuté les 
objections de son contradicteur en Insistant sur ce 
fait que les réactifs dont il a fait usage, loin d'entraî- 
ner la plasmoiyse. amènent au contraire réclatcment 
de la cellule quand on exagère leur action. M, Fischer 
ne s'est pas rendu a ces arguments. 

M. Migula est plus éclectique. Il ne nie point les 
résultats de M. Blilschli, pour ce qui a trait aux, cya- 
nophjcées et aux bactéries volumineuses, mais il 
pense que ce que l'on considère comme noyau chez 
les bactéries communes n'est rien autre qu'une 
simple vacuole. !l s'est, conséquemment, attaché à 
l'étude des vacuoles des microbes et a fait, sur ce 
point, des observations intéressantes dont voici le 
résimié. Les vacuoles, nettement appréciables lorsque 
le micrnbc n'est pas trop petit, n'existent pas à toutes 
les périodes du développement. On les rencontre de 
préférence dans les anciennes cultures. M. Migula les 
a mises en évidence cheï les organismes suivants : 
sarcines, bacillus subtiiis, vibrion cholérique, spiril- 
lum undula, baciUus mégatbérium, etc. Le bacillus 
oxalaticus, relativement volumineux, lui a surtout 
ser\i de type pour ses recherches. Ici les vacuoles ne 
se montrent point lors des premiers développements, 
mais apparaissent quand la croissance s'est ralentie et 
que les cellules deviennent plus allongées. Elles aug- 
mentent d'étendue, au point d'occuper une bonne partie 
du volume total, puis se divisent par étranglement, et 
leur scission est bientôt suivie de celle du bacille lui- 
raéme (fig. 9). Apparence superposable à la division 
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du noyau de M. Btitsclili, prétédanl la division com- 
plète du Tiiicrobe. 

Pour M. Migula, comme pour M. Fiscber, !a cellule 
bacténenne est, en somme, analogue à un élément 
végélal. Mais M, Migula considère les vacuoles comme 
des formations normales et non comme des accidents 
de plasmotyse. Elles seraient Téquivalent des vacuoles 
végétales, remplies de suc cellulaire. Les vacuoles 
bactériennes, presque conslonl^s cbez certaines espèces, 
leur impriment un aspect spécial. Tel celui des 
microbes du genre pasteurella. organismes des septi- 
cémies hémorragiques, auxijuels on donne fréquem- 
ment le nom de bactéries à espace clair, (ou de bac- 
téries en navette) [jour rappeler l'existence d'une 
vacuole centrale, cpie Icsréactil's laissent incolore. On 
sait que le bacille typhique, développé sur pomme de 
terre, offre aussi des points clairs, pris jadis pour des 
spores. Les exemples pourraient être multipliés. 

Il convient de noter que les vacuoles n'apparaissent 
bien, d'ordinaire, que sur les microbes colorés, et 
pas trop colorés. Si le réactif a agi très énergique- 
ment, l'aspect devient uniforme, ce qui lient à 
une teinture en masse de la membrane (el, peut-être, 
aussi, de la gaine muqueuse), masquant les détads 
du contenu. Le bacille tuberculeux et lesstreptolhrix, 
tiaités par certaines méthodes, se montrent formés de 
grains tour à tour teintés et clairs; les vacuoles 
alternent donc avec du plasma condensé. 

11 y a, par conséquent, contradiction entre l'opi- 
nion de M. Butscbli et celle des deux autres auteurs, 
au moins en ce qui concerne les bactéries ordinaires. 
Sans prendre parti dans le débat, U convient de faire 
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remarquer que des vacuoles peuvent exister au sein 
du noyau, tel que le décrit M. Butschli (voir les 
dessins de ce savant, foncernant la beggiatoa alba). 
Noiis passerons sur de nombreux travaux visant 
la structure des bactéries, travaux tellement coutra- 
dicloires entre eux que l'appréciation nous en [tarait 
impossible. .\ ce sujet M. Duciaux fait observer que 
tout contonucellulaire, et notamment tout protoplasmfl^ 
doit être, considéré phy siquem ent ''»ivivv»t' ^m ma- ^ 
giilum en évolution fc'est-à-dire sâîïs cesse en voie de 
-s&coagulerdavanUig-e, ou de reprendre l'état h omogi^ne) 
et que cette notion explique la diversité des aspects 
observés par les auteurs. Ceux-ci ont pris souvent des 
modifications purement physiques pour de véritables 
détails de structure. 

Les granulations ne sont pas rares au sein des bacté- 
ries. En dehoi-s des grains de soufre, des granules de 
cbromatine (Bûtschli) et des fines traînées de phyco- 
chrome et de baclériopurpurine, déjà cités, on doit 
encore mentionner diverses granulations protéiques 
(comme celles du b. oxalalicus — Migula), les grains 
niétacbroma tiques de M. Babès et les soi-disant cor- 
puscules sporogènes de M. Ernsl. Ces formations 
n'ont, au moins aciuellenient, qu'un faible intérêt. 

3° DiriBian cellulaire. — Elle s'annonce, intérieu- 
rement, par l'apparition d'une ligne claire, qui cloi- 
sonne le contenu cellulaire — et, extérieurement, par 
un sillon, qui étrangle peu à peu l'organisme. M. Mi- 
gula fait remoi-quer que, chez les microcoques, le 
seplum interne précède la dépression externe, tandis 
que le contraire se voit chez les bacilles et vibrions. 
On pourrait donc reconnaître, parce moyen, certains 
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ftbactériums (et même certains vibrions) presque sphé- 
ïriques, qui simulent absolument des micrococjiies. 
Lorsque, dans les formes rondes, la division a lieu 
suivant une seule direclion de l'espace, les deux moi- 
tiés, une fois séparées, arrondissent leur face plane el 
deviennent identiques, comme volume, à la cellule- 
mère. Si la scission a lieu suivant deux ou (rois 
f directions, la bactérie ([ui va se multiplier commence 
g>ar augmenter de niasse. Les cellules-filies s'arron- 
■dissent le plus souvent, mais elles peuvent aussi 
Bconserver leurs surfaces lisses, ainsi qu'on le voit 
■|iour le gonocoque (d'où l'aspect dit en » grain de 
|café »). 

Chez les bacilles, la division aboutit à la genèse de 
■deux individus, dont les extrémités voisines a'arron- 
■dissent, s'effilent ou se séparent simplement, suivant 
Kque le microbe est à bouts ronds, grôles ou carrés. 

Certains organismes se divisent si vite qu'on les 
Irencontre toujoui's sous l'aspect d'éléments isolés; 
BdVutres se multiplient plus lentement et donnent 
■naissance àdesgéminations ou des chaînettes. Celles- 
Hci sont constituées le plus souvent, avons-nous dit, 
■par des bactéries « endiplo n, mais elles peuvent l'être 
paiement par des individus simples. Dans ce dernier 
i la scission est plus rapide que dans le premier, 
mais pas assez cependant pour aboulir k l'égi^nement 
fdes cellules-filles. 

s rared'observerdcs anomalies de division. 

JPar exemple, un streptocoque peut montrer çà et là 

Kdes chaînons ou des séries de chaînons composés de 

juatre éléments (évolution localisée suivant le type 

merisla). On ne doit voir là qu'une manifestation 
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banale Ju plé<miori)liisiue, si Wi|iioiil dans le monde 
des microbes. 

li" CapaulM. — Nous avons déjà indiqué les 
variétés d'aspect des capsules proprement dites. 
Celles-ci tiennent le milieu enire la simple gaine, 
d'ordinaire muqueuse, qui entoure tous les microbes 
et les sécrétions exubérantes caractéristiques des 
zooglées (fig. lo). En ce qui concerne celles-ci, on 




est parfois très embarrassé pour décider si la consis- 
tance gélatineuse du milieu tient à la coalescence 
d'énormes capsules, ou bien à une transl'onnation in 
situ du substratum nutritif (voir: Fermentations 

»,„,„.„...)■ . , 

La gaine microbienne peut avoir une consistance 
scelle, papjracée, chondroïde (ascococcus Billrolhî}, 
graisseuse (organismes cultivés dans les milieux addi- 
tionnés de corps gras), cii-euse (bacille tuberculeux). 
Elle oflre ordinairement des réactions colorées difl'é- 
renles de celles des bactéries et voisines de celles des 
cils. 



Certains microbes ne forment de capsules que sur 
un côté (exemple : le baclerium peJiculatum qui 
produit, ainsi que le leuconosloc, la « gomme des 
sucreries o). 

5° Cils, — Étudiés d'abord, sans coloration, chez 
les grandes espèces, par Ehrenberg, Cohn, Drysdale 
et Dallinger — puis, à l'aide de la coloration 
combinée au mordançage, sur les organismes com- 
muns, par MM. Kocb, Lôlller, Neuhaus, etc. Ce 
sont des flagella, analogues à ceux des épitbéliunis 
vibratiles et des infiisoires. Leur longueur dépasse 
habituellement celle de la bactérie qui les [>orte ; ils 
peuvent être jusqu'à ao fois plus longs qu'elle. Grêles, 
flexibles et ondulés, ils ae brisent facilement au couis 
des manipulations, surtout quand ils proviennent de 
cultures nn peu ancieimes. 

Pour M. Trenkmann, ils constituent de véritables 
expansions du protoplasma, traversant la membrane 
d'enveloppe. Pour M. Fischer, au contraire, ils sont 
indépendants du contenu microbien. Ce dernier 
auteur a vu des bactéries complètement plasmolysées 
(c'est-à-dire dont le protoplasma s'était totalement 
rétracté au centre de la cellule) continuer à se 
mouvoir normalement. Ce seraient donc des dépen- 
dances du (1 système tégumentaire ». Aussi bien, 
les cils et les gaines muqueuses semblent ofl'rir des 
caractères chimiques analogues et pourraient même 
se remplacer mutuellement (par exemple chez le 
b. prodigiosus — Scheurlcn). On ne saurait guère 
cependant concevoir les flagella comme dénués de 
tout rapport avec le protoplasma. 

Les cils n'apparaissent habituellement que lorsque 
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)a division cellulaire esl déjà très avancée. Ils pousaenÉ 
rapidement, car on n'a jamais pu saisii' leurs sladea 
de développement. 

Les microcoques sont rarement pourvus de flagella. 
On peut citer, à titre d'esceplion, le micrococcus 
agilis et le micrococcus agilis flavus (appartenant au 
t^pe merisla) ainsi que la sarcina mobiliij. 

Les bacilles possèdent lantiM un cil polaire 
(b. pyocjanique), tantôt plusieurs cils répartis sut 
divers points de leur surface (b. côti, b. typhicpie, 
vibrion septique, b. subtills, proteus, etc.). 

Les vibrions n'ont d'ordinaire qu'un Qagelluitt 
polaire. Quelques espèces allongées en montrent deux 
à chacune de leurs exirémités (v. de Massaouah pa^ 
exemple). 

Les spirilles otTrent, à chaque bout, un buisson 
de clls((ig. iq). 

La plupart des baclériejs pourprées (rondes, longues 
ou courbes) sont munies d'organes locomoteurs. Il ea 
va de même [lour les cellilies mobiles des clado^ 
Ihrix. 

Chez plusieurs anaéi-obies M. Lôffler a signalé Hi 
présence de cils géants, doni la significulion demeui 
obscure. 

ti" Spores. — - Entrevues par Perlj ; décrite* 
d'abord par Pasteur (vibrion butyrique et bacille de 
la Bacherie); étudiées ensuite par Gohn (b. subtilia), 
par M. koch (bactéridie charbonneuse), jiar Pra&^ 
mowski, Brefeld, etc.. 

[Vqrdmairej chaque bacille no donne, naissance 
qu'à une seule spore; d'après M. Kern la dispoi 
-cancâsica (isolée dïi téfir) en produirait deux, ma 



FOHiL\TI0.N DES SPORES 27 

le fait ne parail pas suflîsammeni élabli (Migula). H 
est hors de doute, au contraire (bien qu'exceptionnel) 
pour ce qui concerne le b. înllatus et le b. \entri- 
culus, décrits par M. A. Koch (fig. 1 1). 

Les spores libres représentent des corps arrondis 
ou ovalaires, caractérisés par une forte réfringence. 
Elles sont rarement colorées (verdàtres chez quelques 
bactéries étudiées par M. Klein, rougeâtres chez 
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divers microbes fluorescents). Leur diamètre égale, 
dépasse ou n'atteint pas — selon les cas — celui de 
> la cellule-mère. Elles sont constituées par une mem- 
brane épaisse et un contenu pauvre en eau. 

FoHMATio?! DES spoiiES. — On voit apparaître, au 
sein du bacille, un point brillant qui s'accroJt pro- 
gressivement, en même temps qu'il augmente de 
réfringence. V mesure que le contenu cellulaire se 
condense ainsi, sur une étendue croissante, pour en- 
gendrer la forme de résistance, le reste du protoplasma 
s'appauvrit parallèlement en matériaux nutritifs. 

Finalement, la spore n'est plus séparée de la 
membrane que par un peu de liquide aqueux ; elle 
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déforme, ou non, le bacille selon les cas. Par disso- 
lution du reliquat bactérien, elle se Irouve mise en 
liberté (lig. i r). 

Pour M. Bunge, les spores résultent de la fusion 
de plusieurs granules, lesquels n'ont rien à > 
avec les « corpuscules sporagènes » de M. Ernst. 
Cbez le megatherium, M. Bunge a vu les j^pores j 
enlouréos de vacuoles jusqu'à l'époque de leur dé 
loppenient parfait. 

D'après M. Klein, les formes de résistance se 
constitueraient en deux temps dans le groupe de 




11 bactéries vertes w qu'il a él.udiécs. Il y aurait d'abord 
différenciation d'une n prospore n, volumineuse et 
peu réfringente ; puis celle-ci, se contractant, devien- 
drait de plus en plus brillanle et absorberait progres- 
sivement le pigment vert de la celtule-mÈre. 

Germination des spores. — Elle n'est connue 
exactement que pour un petit nombre d'espèces. En 
premier lieu, le volume s'accroît et la réfringence 
disparait. Puis, diverses évenlualilés peuvent sa 
produire. Tantôt la membrane s'évanouit très rapi- 
dement et le nouveau bacille paraît se substituer 
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in situ à la spore (cas rare) ; tantàt l'enveloppe 

persiste pendant un temps court, mats appréciable 
(notamment chez le b. subtilis) et le microbe sort 
par un des pôles (b. amylobacter) ou par Téquateur 
(b. subtilis — ce dernier mode est moins fréquent 
que l'autre) ; tantôt enfin, l'issue se fait bien à travers 
la membrane, mais celle-ci se liquéfie presque immé- 
diatement après (faacléridie charbonneuse, à déhîs- 
cence polaire) et le phénomène devient difficile- 
ment saisissable. 

Nous n'insisterons pas sur certaines anomalies, 
peu intéressantes, telles que la sortie simultanée par 
les deux pôles de la spore. 

IV. — Protozoairea. 

Leur étude, très complexe, appartient à la zoologie 
proprement dite. Nous nous contenterons donc d'un 
aperçu des plus succincts. 

Les prolo/oaires forment trois groupes : les rhizo- 
podes, les sporozoaires et les infusoires. 

i" Rhizopodes. — Ce sont les animaux les moins 
élevés_en organisation. Parmi eux, seules les amibes 
'offrent quelque intérêt au point de viie microbio- 
logique, car on leur attribue plusieurs alTections 
(d ysenterie , par exemple). Les amibes représentent 
dés cellules nues, gélatineuses, d'aspect irrcgulîer 
et de réfringence à peine supérieure à celle des 
liquides où elles vivent. Elles offrent : un proloplasma, 
gfamdenx dans sa plus grande partie et clair sur les 
bords ; un noyau ; et, souvent, une vacuole contrac- 
tile. La périphérie du plasma émet des prolongements 
actifs, qui servent à la mobilité et k la préhension 
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des particules alimentaires. La multiplication a lieu 
par division (par bourgeonnement dans certaines cir- 
constances — Frosch) et la division semble atteindre 
d'abord le novan. Les amibes peuvent s'enkjster. 

•>." Sporozoaires, — Ils comprennent deux grandes 
subdivisions : les my\o, micro, et sarcosporîdies 
d\me part, les coccidies et grégarines de l'autre. 

MyxospoRmiES (Parasites des reptiles, poissons, 
arthropodes, etc.), — Elles constituent des masses 
proloplasmiques nucléées, présentant un ectoplasme 
clair et un endoplasme grenu. Elles donnent naissance 
à de nombreuses spores, dont la structure est assez 
compliquée. Chaque spore, en effet, possède une 
enveloppe bivalve, un plasma bien développé et de 
une à quatre capsules polaires. Ces capsules renfer- 
ment des filaments spirales (un par capsule) qui 
peuvent sortir et se dérouler sous l'influence de plu- 
sieurs réactifs (Gg. i3). Les spores s'ouvrent ii un 
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- Spores d'une mvioiporldie bik Rlmealf, non déroulés (i) 
et ddcouLfid), d'après Balbinni. 

moment donné et leur déhiscence met en liberté de 



petites amibes qui reproduisent, en se dé^elnppanl 

i rayxûsporidies types. 

MiCROSPOBiDŒs. — Elles ne semblent pa** devoir 
être séparées des précédentes. L'organisme de la 
pébrine des vers à soie appartient à ce groupe 

Sarcosporidies. — Parasites du >^ «tome musrii 
laire et, parfois, du tissu conjonctil'. Elles forment 
des tubes allongés, limités par une mince mem- 
brane, et munis de cloisons. Dans leur intérieur se 
voient des spores abondantes, falciforme», avec un 
noyau, des gramilalions chromatiques et une cap- 
sule polaire à fd non déroulable (La^eran et Mesnil, 



Les trois groupes précédents sont caractérisés par 
la persistance du développement après la production 
des spores . 11 en va tout autrement pour les deux 

îvants. 

CoccmiES. — Parasites intracellulaires de nom- 
breux animaux. Le cycle do leur évolution est en- 
core imparfaitement connu. Toutefois, les récents 
travaux de MM. l'feîfler, Mingazzini, Simond et 
Siedlecki ont fait faire un grand pas à leur étude, en 
démontrant l'existence de phénomènes sc\ués. 

Les coccidies passent la plus grande partie de leur 
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vie ail sein des cellules qu'elles infectent. Pendant 
cett« phase, elles se multiplient (sauf de très rares 
exceptions) suivant le mode asexué. Il en résulte des 
séries de générations, coraposées le plus souvent 
d'éléments indifférents, parfois d'éléments mâles ou 
femelles; dans le premier cas, la production de cel- 
lules indifférentes n'est point indéfinie et, à un mo- 
ment donné, on trouve des coccidies de l'un et 
l'autre sexe. La fécondation arrive enfin (elle a été 
constatée directement pour plusieurs espèces, fig. i5), 




et les individus fécondés se transforment en kystes 
sporogènes qui ne peuvent mûrir qu'au sein du milieu 
extérieur. Les spores doivent exclusivement leur 
origine à luie conjugaison sexuelle. Cette ooliou 
n'est peut-être que la traduction particulière d'une 
loi biologique générale. 

Les germes, de nombre variable selon les genres, 
contiennent dan» leur intérieur des sporozoïtes qui, 
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devenus libres chez un nouvel h<Me, vont infecter les 
c«llulea de celui-ci. 

Parmi lea coccidies, un groupe des plus intéres- 
sants est représenté par les hématozoaires, parasites 
des hématies humaines (paludîsnie} ~et animales 
(fièvre du Texas), dout nous devons la connaissance 
aux belles recherches de M. Laveran (lig. iG). 




gellum 



L'iinportance de ces protozoaires s'affirme de jour en 
jour. Le cycle évolutiC commence à être assez bien 
élucidé et rappelle absolument celui des coccidies qui 
habitent les autres cellules. Les parasites des globules 
rouges n'effectuent qu'une partie de leur développe- 
ment chez les vertébrés ; ils passent ensuite par l'orga- 
nisme des invertébrés, où s'accomplissent sans doute 
exclusivement les actes sexuels (Manson et Lave- 
ran). 

Grégarises, — Ces sporozoaircs, qui vivent le plus 
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souvent en parasites cheï les arthropodes, se pré- 
senlenl lanlôt sous l'aspccL de cp-lliilcs de stnicliire 
simple (Ijpos inférieurs), tantôt sons celui d'élé- 
menls \ermifomies, divisés en deux ou trois segments. 
Le serment antérieur constitue l'organe de fixation, 
et se sépare à un moment déterminé ; le reste aug- 
mente do volume, prend une l'ornie sphérique el 
s'enkyste.- Dans la poche kjsliquc naissent les spores 
(pseu do -navi celles) Tjui contiennent les sporozoïtes 
(corps falciformes). La genèse des spores serait fré- 
quemment précédée de la Fusion de deux indivi- 
dus (Biitschli). Quand la germination a lieu, les 
corps falciformes se métamorphosent en amibes, les- 
quelles produisent de nouveau des grégarines (excep- 
tionnel lement, le protozoaire conserve l'état amibien). 

Pendant sa phase amiboïde, l'organisme vit en 
parasite au sein d'une cellule épithéliale, puis il 
devient libre, 

Y a-l-il des phénomènes sexués, analogues à ceux, 
dont nous avons parlé plus haut!' MM. Mesnil et 
Caiillerj ont observé certains aspects, rappelant la 
multiplication asexuée des coccidies. 11 est vraisem- 
blable qu'aux générations indifférentes succèdent, 
tôt ou tard, des séries d'individus mâles et femelles ; 
mais le fait n'a pas encore été démontré. 

3" InfnBoires. — Parmi les infusoires flagellés, 
nous n'indiquerons que les trypanosumes. Ceux-ci 
infectent le sang de diverses espèces animales, el, s'ils 
sont parfois bien tolérés (t. du rat), ils peuvent aussi 
donner naissance à des affections fort graves (Dourine 
— Nagana ou m maladie de la mouche Tsé-tsé s frap- 
pant, dans l'Afrique Australe, le cheval, l'âne, lo 
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bœul', le cbien, etc. — Surra, sévissant dans les 
Indes, et peut-être identique îi la Nagana). Il existe 
donc plusieurs genres de trypanosomes. Ce sont de 
petits organismes pisciformes, offrant une extrémité 
ciliée et l'autre libre, munis sur un de leurs côtés 
d'une membrane ondulante continue avec le flagel- 
lum, et contenant intérieurement un peloton chro- 
matique (noyau) et un nucléole. Ils se divisent lan- 
mplement (sans perdre leurs cils) en long ou en 
travers; tantôt, après s'êlre transformés en une 
sphère volumineuse, qui engendre de nombreux 
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Moisissures. — LVnveloppe contient de la cel- 
lulose ; le contenu abonde en matières ternaires. Celles- 
ci prédominent sur les corps azotés. Les spores ont 
une membrane bygroscopiqne et un plasma très 
condensé, d'où leur résistance à la coagulation. 

Levures. — Ici encore Tenveloppe est cellulo- 
sique. Le protoplasma, plus riche en albuminoïdes 
que celui des mucédinéea, recèle aussi des composés 
hydrocarbonés (notamment du glycogène) et des 
graisses. Ces dernières augmentent énormément de 
proportion dans les très-vieilles cultures (Duclaux). 
L'acide phosphorique, la potasse et la magnésie cons- 
tituent les éléments principaux des cendres. Les 
blastomycètes contiennent beaucoup de nucléine. 

Bactéries. ^ La composition chimique des le- 
t vures varie, non seulement d'après l'âge, maisencore 
suivant le milieu. Il en va de même, et à un degré 
encore plus marqué, pour les bactéries (Cramer). Cer- 
taines renferment de la cellulose (b. subtilis). Chez 
toutes, le tauï des albuminoïdes l'emporte sur celui 
des éléments ternaires. On a isolé des hydrates de 
carbone, des graisses, des cires {b. tuberculeus) ; 
mais, pour ces composés comme pour les autres, 
il est impossible de discerner ce qui revient à la sub- 
stance inlercellulaire et aux cellules elles-mêmes. 

Le protoplasma des organismes thermophiles doit 
avoir une structure chimique toute spéciale ; on r 
saurait en effet considérer la membrane [identique 
celle des autres bactéries) comme constituant un or 
gane de protection efficace vis-à-vis de la chaleur. 

2" Réactions colorantes. — Nous serons très brefs 
surce sujet, qui relève essentiellement de la technique. 
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Bactéries. — Vivantes, elles opposent une résîs- I 
tance énorme, praliquemeot absolue, à la pénétra- 
tion des matières tinctoriales. Il faut donc les tuer si ^ 
l'on veut les colorer. ' 

Certaines bactéries prennent une nuance bleue par 
Piode (bacterium aceli, clostridium pasleurianuni 
avant la formation des spores..,). D'ordinaire on 
s'adresse aux. dérivés basiques d 'aniline, pour les- 
quels, avons-nôûs dît^ les micro-organismes pré- 
sentent beaucoup d'aflinilé. 

Cette affinité comporte d'ailleurs des degrés, selon 
les espèces. La bacléridie charbonneuse se teinte 
aisément dans les colorants faibles ; le bacille de la 
morve réclame des coloranis plus énergiques; celui 
de la grippe n'est mis en évidence que si l'on addi- 
tionne les bains de différents corps susceptibles 
d'exalter le pouvoir tinctorial (acide phénique, huile 
d'aniline,.,); enfin, les bacilles tuberculeux et lé- 
preux nécessitent un contact prolongé avec la couleur 
phéniquée ou anilinée, A t]uoi tiennent ces diffé- 
rences? Quelle est la part respective de la membrane 
et du contenu cellulaire i* La résistance des bacilles 
tuberculeux et lépreux est certainement due à leur 
atmosphère cireuse, car, après dissolution de celte 
atuiusphêrë," ces microbes se comportent comme le 
commun des bactéries. Pour celles-ci, l'affinité vis-à- 
vis des couleurs tient aux propriétés de l^avfiloppe 
et h celles du protoplasma. Quand on fait usage de 
teintures massives, on imprègne plus ou moins for- 
tement la membrane et il ne saurait être question 
du contenu; quand on emploie les teintures faibles, 
on s'adresse exclusivement au plasma, elTâhiiâhce 
N1COL1.E. 3 
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obsenée mesure sans doute son degré de condensation. 
Une fois teintes, les bactéries se laissent plus ou 
moins ai^sément décolorer. Ce sont les bacilles tuber- 
■ culeux et lépreux qui retiennent le mieux les dérivés 
basiques (Ehrlich). On met à proGt celte particula- 
rité dans le diagnostic microscopique. On tire éga- 
lement parti de la réaction de Gram. On sait en quoi 
Z' consiste cette réaction. Nombre de microbes traités 
/ par les violets de pararosaniline, puis « difiërenciés n 
{ par la solution iodo-iodurée, résistent à la décolpra- 
~ Uion (alcool ou alcool-acétone). ^^C^^^^S^^^^ 
L'obstacle que les bacilles tubercuTëux et lépreux 
opposent aux agents d'extraction (même très éner- 
giques, comme l'acide nitrique k 3o pour loo), 
reconnaît pour cause, avons-nous dit, la gaine cireuse 
circumbacillaire. L'obstacle que beaucoup de bactéries 
opposent aux décolorants dans le procédé de Gram, pa- 
raît plutôt Hé" à une condensation marquée du contenu^^ 
CElTulâire^ En effet, les bacilles tuberculeux et lépreux 
TrTraités par le Gram » se présentent sous l'aspect de 
lignes pointillées, semblant manifester ainsi l'existence 
de nombreuses vacuoles intraprotoplasmiques. 
Les spores sont^iCjcilcs h colorer et à décolorer. 
I Cela lient certainement à la jîauvreté en eau de leur 
I contenu et non pas h l'épaisseur de leur enveloppe, 
puisque les spores incomplètement développées et 
,' encore dépourvues de membrane se comportent 

comme les spores mûres (Bunge). 
* I Les cils offrent une composition telle qu'ils ne 
'sauraient se teindre sans mordanç^ge préalable au 
tanin. Les capsules sont décelées à l'aide de déco- 
lorations ménagées. 
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Levures et moisissures. — La méthode de Gram 
teinte uniformément les levures et irrégulièrement 
les moisissures. Avec ces dernières nous entrons en 
pleine cytologie végétale. Aussi renvoyons-nous aux 
traités de botanique. 



CHAPITRE II 



PHYSIOLOGIE 

Les microbes se (rouvenl partout ; leurs espèœs J 
sont innombrables, leurs foncliona chimiques des 
plus variées, leur puissance de multiplication ex- 
trême, leur râle capital dans la circulation de la j 
matière. 

Parasite s, ils tendent h détruire les autres êtres | 
vivants, végétaux et surtout animaux. Saprophytes 
"ïteT^uisent la substance organique morte k des ter- 
mes simples, préparant ainsi les aliments indispen- 1 
sables aux végétaux supérieurs. La vie des plantes, 
et, partant, celle des animaux, est subordonnée h 
leur activité. Réciproijucraent, la matière qui a vécu 
constitue la source presque exclusive de leur nutri- 
tion. Ils apparaissent donc réellement comme les 
intermédiaires obligés entre l'existence qui finit et 
celle qui commence. 

Nous étudierons dans Tordre suivant les diverses 
fonctions des micro-organismes (prolophytes) : nu- 
trition — production de chaleur et de lumière — 
production de matières colorantes — locomotion et 
manifestations scnsitives — évolution et vitalité — 



virulence. Puis nous dirons quelques mots au sujet 
de la physiologie, encore si mal connue, des proto- 
zoaires. 

1. — Nutrition. 

Elle est liée : (i" A la nature même des microbes 

— chacun d'entre eux manifeste ses exigences, par- 
fois très étroites. C'est ainsi que certaines moisis- 
sures décomposent l'acide raccmique en ne consom- 
mant que le composant tartrique droit (Pasteur). 
M. Péré cite des exemples analogues, concernant 
l'acide lactique inaclif. (2° A la nature de l'aliment 

— M. Fischer indique que. parmi les monosaccha- 
rides susceptibles de fermenter sous l'influence des 
levures, on ne rencontre que des corps à 3, 6 on 9 
atomes de carbone ; il nol^î aussi que chez les bexoscs, 
la structure stéréochimiquc commande l'aptitude k la 
dislocation zymotique. (3" Aux influences exlérieures 

— présence ou absence d'oxygène, température, lu- 
mière, etc.). 

L'étude des fermentations et des sécréLions diasta- 
siques ne saurait être séparée prati(|uement de celle 
de la nutrition. Nous passerons donc successivement 
en revue : les aliments des microbes et les milieux 
de culture — le rôle des conditions ambiantes — les 
fermentations — les sécrétions diastasiques — les 
échanges nutritifs et les modifications des mibeux. 



A. AlIME\TS DES WlCaOBES. — MlLlEUX DE CULTURE 

Il convient n d'appeler aliment toute mafière à la- 
queUe un microbe donné peut emprunter les maté- 
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riaux de son organisation eL la chaleur nécessairft 
ponr se rendre indépendant do la chaleur solaire. L« 
lolal de Taction protoplasmique doit être exother- 
mique et même, d'ordinaire, il reste un peu de cha- 
leur en excès qui élève la température du milieu. 
Mais, dans le détail, le protoplasma peut parfait»- 
ment s'adresser, pour une partie de son alimenta- 
tion, à des substances brûlées, incapables de fournir 
de la chaleur par une voie quelconque, h la condi- 
tion de les faire entrer dans une combinaison nutri- 
tive où figurent en quantité sufDsante des transfor- 
mations exothermiques. Le ferment nitrique peut, 
comme Ta montré M. WinogradsLÎ, emprunter aoo 
charbon à l'acide carbonique, à la condition d'oxyder 
de l'acide nitreux pour le transformer en acide ni- 
trique a. (Duclaux.) 

Les aliments sont élaborés dans le protoplasma 
suivant des modes à peu près inconnus jusqu'id. 
Nous savons seulement que cette élaboration est pré- 
cédée de transformations dîastasiques tantât extra, 
tantôt intracellulaires, et qu'elle est suivie du rejet 
de substances usées. Celles-ci se mélangent intime- 
ment dans les milieux de culture avec diverses sécré- 
tions proprement dites, ainsi qu'avec les résidus des 
actions fermenta tives. 11 est souvent impossible de 
faire une distinction certaine entre ces trois ordres 
de produits, car la physiologie des microbes est ausû 
complexe que mal élucidée. 

i" Aliments des moiBiBEnres. — M. Raulin, pre- 
nant comme type d'étude l'asperglllus niger, s'est 
efforcé de réaliser, à l'aide de composés chimiques 
bien définis (acide tartrique, sucre et sels minéraux), 



ALIMENTS DES MOISISSURES 43 

le milieu le plus convenable au développement de 
celle mucédinée. Il y a pleinement réussi et Ton peut 
dire qu'il n'exisle pas un seul micro -organisme donl 
nous connaissions aussi Lien la nutrilion. C'est que 
personne n'a recommencé, pour d'autres microbes, 
de telles recherches, avec une semblable compétence. 

Le liquide composé par M. Raulin fournil une 
récolte constante h i/ao" près. Il comprend les élé- 
ments suivants : eau, i5oo; sucre candi, 70; acide 
tartrique, i; nitrate d'ammoniaque, i; phosphate 
d'ammoniaque. 0,6; carbonate de potasse, 0,6; car- 
bonate de magnésie, 0,4 ; sulfate d'ammoniaque, 
o,25; sulfate de zinc, 0,07; sulfate de fer, 0,07; 
silicate de potasse, 0,07. La réaction est acide. Pour 
avoir des cultures abondantes, il faul ensemencer en 
couche mince, au large contact de l'air et porter 
à 37° dans une atmosphère bien humide. Après a4 
heures, la surface du liquide se recouvre d'une mem- 
brane blanchâtre qui s'épaissit rapidement, se plisse, 
et prend, dès le 4° jour, un ton noir dû à la couleur 
des spores mûres. Si l'on veut évaluer exactement le 
poids de la moisissure, il convient, le 3° jour, d'en- 
lever tout ce (pji s'est développé ; une nouvelle récolte 
peut être obtenue après 3 jours, c'est la dernière. 
Les deux membranes, séchées et pesées, représentent 
environ aS grammes pour 1 5oo centimètres cubes de 
milieu employé. 

Alikentatio5 MINERALE. — En éliminant séparé- 
ment chacun des éléments minéraux présents dans le 
liquide Raulin, on peut se rendre compte de leur uti- 
lité respective. Par suppression de l'ucide pliospho- 
rique, la récolte tombe au i8a° — de la magnésie, 
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au 91° — de la potasse, au 36° — de Tacide sulfu- 
riquc, au aS', etc.. Ces résultats sont assez compa- 
rables à ceux que donnerait un végétal supérieur. Il 
n'en est pas de même pour les suivants. Par sup- 
pression de l'oxjde deninc, la récolte tombe au 10* — 
de l'oiydc de fer, à moins de la moitié. Comment 
expliquer ce rôle imprévu de deux substances qui 
figurent l'une et Taulre dans le milieu sous le poids 
de 0*^,07 de sulfnteï* Pour le savoir, M. Raulin pro- 
cède ainsi: il cultive Paspergillus sur deux liquides 
privés respectivement de zinc et de fer. La mucédinée 
pousse médiocrement, ainsi qu'il vient d'être dit. Il 
restitue alors à chacune des cultures le corps chi- 
mique qui lui manquait, et voici ce qu'il observe : la 
restitution du zinc rétablit l'intensité normale de 
croissance, la restitution du fer n'a aucun effet. Il 
conclut que, tandis que le zinc représente un véri- 
table aliment, le fer doit être considéré comme une 
sorte d'antidote, neutralisant quelque poison sécrété 
par l'aspergillus et nuisible à sa végétation (peut-être 
l'acide suUocyanhydrique). 

De même que certaines substances minérales mani- 
festent leur utilité vis-à-vis de la moisissure à de» 
doses infiniment faibles, d'autres se montrent dange- 
reiises à l'état de dilutions non moins extrêmes. Tel 
est le cas du sublimé et du nitrate d'argent par exem- 
ple, qui empêchent la germination des spores, le pre- 
mier au 5oo millième, le second au 1 600 millième, 
L'aspergillus est tellement sensible aux sels d'argent 
que le développement n'a pas lieu dans un vase de 
ce métal. 

AuMBUTiTiDH HïDROCARBONÉE, — L'acidc tartfique 
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agit de deux façons : il maintient le milieu acide, c'est- 
à-dire défavorable aux bactéries, d'où croissance exclu- 
sive de Taspergillua alors même qu'on n'opère pas 
aseptiquemenl — et il sert d'aliment à la plante lorsque 
tout le sucre a disparu. 

Le sucre caudi est d'abord interverli, puis détruit 
par la mucédinée ; celle-ci en brûle les 3/3 pour se 
procurer de l'énergie et utilise le tiers restant pour 
construire ses tissus. 

On a étudié la valeur nutritive de divers composés 
ternaires. Le lactose et la mannite constituent des j 
aliments médiocres ; l'amidon cru ne vaut rien ; rami«^(!Aw 
don cuit convient assez "bien (il est modifie par les 
dtastaaes de l'aspergillus) ; l'alcool gène la germina- 
tion des spores, mais se ti'ouve consommé par le végé- 
tal adulte ; l'acide acétique est assimilé, etc.. 

Alimentation azotée, — Dans le liquide Haulin, 
l'azote se trouve à l'état purement minéral. La sup- 
pression de l'ammoniaque fait tomber la récolte au 
i63'. 

CoKCLtisioNS. — L'aspergillus est à la fois très exi- 
geantet assez accommodant Si l'on ^p»^ obtenir une 
récolte abondante, il faut respecter la variété et la 
proportion des éléments tontenus dans le liquide 
RauUn ; si l'on veut simplement obtenir le dévelop- 
pement de la mucédmee, on peut se permettre nom- 
bre de modifications La plante poussera plus ou 
' moins mal, mais elle poussera, manifestant am si cette 
p ropriété fondamentale des microbes, I adaptation 
FropnSlë variable d un oiganisme X iTOTrê" maïs 
essentiellement ]>erftr!ibk tumme nous le verrons 

3" Aliments des levures — Les moisissures vivent 
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p normalement au large contacl de l'air ; grâce à l'oxy- 

gène présent, elles brûlent complètement la partie 
(les aliments qui n'entre pas dans la consttlulioD de 
leur organisme. 
'il ^ L es levures vivent normalement à l'abri de l'air ; elles 
~ brûlent, elles aussi, tout ce qui ne sert pas a leur entre- 
tien, mais ici la combustion est incomplète. Il s'en- 
suit fatalement qu'elle doit porter sur un plus 
grand nombre de molécules utiles, autrement dit, il 
s'ensuit qu'on se trouve en présence d'une a fermen- 
tation liée h la vie anaérobîe ». Nous définirons plus 
lard ces deux phénomènes ; fermentation et vie anaé- 
robîe. 

Il n'existe donc aucune difiërcncc essentielle entre 
les moisissures et les levures. Les conditions seules 
de la nutrition sont opposées. Qu'on immerge les 
moisissures dans des liquides sucrés, elles détermine- 
ront de véritables lermentations ; qu'on fasse vivre les 
levures à l'air libre, elles accompliront des combus- 
tions types. 

Alimentation minérale. — Pasteur et Mayer ont 
montré que l'acide phosphorique et la potasse sont 
indispensables ; la cbaux est simplement utile, la 
magnésie favorable. 

Alimentation hidrocardoxée. — Les sucres cons- 
tituent les aliments d'élection, surtout lors de la vie 
zymolique. Mais les levures assimilent également divers 
alcools, divers acides et sels organiques. Elles font, 
dans leur intérieur, des réserves deglycogène. 

Alimentatioin azotée. — Les sels ammoniacaux, 
les albuminoïdessolufales du sérum, l'allantoilne, l'acide 
urique, etc.. peuvent servir de source d'azote. U n'en 
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sauvait être de inÈnic dns nitrates, de Talbuminc 
d"œuf. de la caséine, de la fibrine, etc.. 

3° Aliments des bactéries. — Au point de vue de 
leur nutrition, ces organismes diilÊrcnt infiniment 
plus entre eux que les moisissures et les levures. 
Nous serons donc forcémenli très bref sur ce sujet. 

Alimentation uinérale. — Le chlorure de sodium, | 
et surtout le phosphate de potasse, sont nécessaires àl 
la majorité des bactéries ; on leur adjoint volontiers, 1 
dans les milieux dits artificiels, le sulfate de magnésie 
et le chlorure de calcium. De fortes proportions de 
sel sont indispensables aux microbes lumineux pour 
engendrer la phosphorescence. 

Kùline préconise la formule suivante, comme équi- 
valente aux cendres de l'extrait Liebig. On dissout 
dans Goo centimètres cubes d'eau : sel 16 grammes ; 
sulfate de magnésie 3,5 ; gypse calciné i ,5 ; magnésie 
calcinée 3,5 ; potasse desséchée 62, i3 ; carbonate de 
aoude 7,35 ; fer réduit 6,ao ; acide phosphorique gS ; 
acide lactique (seul élément organique) 5o-6o. làa 
centimètres cubes (par htre) de la solution suffisent 
pour minéraliser divers liquides contenant des prin- 
cipes azotés et liydrocarbonés bien définis. 

Le soufre joue un certain rôle dans la nutrition 
bactérienne. En dehors des sulfates, il se rencontre, 
k titre accessoire, au sein des matières albumînoïdes 
assimilées par les microbes. La majorité de ceux-ci 
peuvent, somme toute, s'en passer sans grand dom- 
mage. Il en est autrement des sulfobactéries. Celles-ci, 
nous le savons déj)\, habitent les eaux chargées d'Il'S. 
Elles décomposent ce gaz et fixent le soufre. Si Tljï- 
drogène sulfuré fait défaut, elles oxydent leur réserve 
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intraprotoplasmique, donnant naissance h des sulfates 
qui s'accumulent dans le liquide ambiant (Wino- 
gradsky)- 

Le 1er est utile à divers organismes, notamment 
sous la forme d'iiémoglobine (le pneumocoque, et 
d'une façon générale tous les pathogènes qui prélS- 
rent les « milieux-sang n aux k milleux-séram », en 
fournissent la preuve). Dans cet état, il serait indis- 
pensable au bacille de la grippe (Pfeiffer), opinion 
qui paraît exagérée. Pour les ferro-bactérics, le fer 
constitue un aliment essentiel ; elles l'accumulent dans 
leur gaine (dépôt d'oxyde^ en vertu d'une élaboration 
encore mal connue; intracellulaire selon M, Wino- 
gradsky, extra cellulaire selon M. Molisch. Ce dernier 
auteur a montré qu'on peut substituer le manganèse 
au fer. 

Alimentatioh HTDaoCARBOHÉE. — Elle varie à l'in- 
fmi. Certains composés influencent très favorablement 
la nutrition d'un ou de plusieurs microbes. Telle la 
glycérine vis-à-vis du bacille tuberculeux et de nom- 
breux slreptothrix. A propos de la fixation du car- 
bone, rappelons que le ferment nitrique peut em- 
prunter le sien directement à CO '. 

ALraESTATioN AZOTÉE. — Plusîeurs bactéries, hau- 
tement parasites, ne vivent guère que dans des milieux 
additionnés de sérum liquide (gonocoque, microbe 
de la peripneuraouie) ; quelques-unes préfèrent le 
sérum coagulé par la chaleur (bacille tuberculeux) ; 
la plupart des organismes pathogènes se développent 
abondamment au sein des hquides de culture addi- 
tionnés de peplone, mais parmi eux ii en est qui se 
contentent des dérivés amidés ou même des sels d'am- 
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moniaque, comme unique source d'azote ; les sels 
ammoniacaux suiEsent à la majorité des saprophytes, 
notamment k ceux des eaux ; le bacille nitrique vît 
aux dépens des nitriles ; enfin, les microbes des légu- 
mineuses assimilent directement l'azotcatmosphérique, 
par un mécanisme que nous étudierons plus tard. 

4" Milieux de culture. —Inutile de lesdéfinir. On les 
divise, tout nalurellement, en deux classes : liquides 
et solides. Les première conviennent surtout à l'étude 
des propriétés biologiques, les seconds à la séparation 
des espèces. Parmi les liquides de culture, on dislin- 
gue: les milieux artificiels, dont tous les élémentssont 
chimiquement définis ^tel le liquide Raulin^ — les 
infusions végétales (thé de foin) et animales (bouil- 
lon), véritables milieux empiriques — les humeurs 
organiques (lait, sérum, urine, sucs de fruits) — les 
liquides combinés. Les milieux solides comprennent: 
les liquides u sohdifiés» soit par coagulation (sérum), 
soit par addition de gélatine, gélose, ou dans certains 
cas, silice colloïdale — les milieux solides animaux 
(tranches de viscères) et végétaux (pommes de terre 
et carottes). 

Rien n'est aussi diificile que de trouver, chimique- 
ment ou empiriquement, le miheu le plus approprié 
au développement d'un microbe. Et, ce milieu étant 
trouvé, il ne saurait suiGre à l'élude des diverses pro- 
priétés de l'organisme envisagé. Le problème est donc 
fort complexe. 

Nous distinguerons, dans les milieux nutritifs, trois 
qualités principales : la consistance, la richesse et la 
réaction . 

CoNSiSTA>CE. - — Les niLcro-urganismes végètent 
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dans les liquiiles et sur tes solides. Il faut noter que 
ces derniers, préparés suivant les formules habiluelles, 
sont toujours très riches en eau. En les desséchant 
progressivement on s'aperçoit qu'ils deviennent de 
moins en moins favorables au développement des 
bactéries et des levures. Lorsque la concentration ne 
permet plus la culture de ces deux groupes de mi- 
crobes, la croissance des moisissures reste encore 
possible pendant un certain temps. Il faut en effet 
arriver à une extrême sécheresse [K>ur entraver la vé- 
gétation des mucédinées. On sait d'ailleurs que 
celles-ci se rencontrent d'une façon banale sur les 
écorces, les feuilles mortes, etc. 

Richesse. — Plusieurs bactéries, notamment cel- 
les des eaux, poussent dans des liquides tr6s pauvres, 
et même dans Teau distillée. Ils empruntent, pour 
ce dernier cas, tous leurs aliments aux vapeurs am- 
biantes (CO'j AzH^). La majorité des microbes exige, 
par contre, une certaine concentration — essentielle- 
ment variable du reste — des substances nutritives. 
Chaque espèce a son optimum, en deçà et au delà 
duquel la récolte ne tarde pas à baisser. Ce sont les 
pathogènes, dont la culture nécessite les milieux les 
plus riches, c'est-à-dire les plus comparables aux hu- 
meurs de l'organisme. 

Réaction. — Les moisissures et les levures pré- 
fèrent les milieux acides, les bactéries, au contraire, 
les milieux neutres ou alcalins. On met à proQt cette 
dilTérencc pour la purification des levures. Il con- 
vient d'ailleurs de ne point exagérer. S'il est vrai que 
les bactéries supportent mieux, en général, un excès 
d'alcali qu'un excès d'acide, la règlen'arien d'absolu. 
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Nombre de bactéries se développent parfaitement dans 
des solutions acides (bacille typbîque, colibacille) et 
même très acides (bacleriuni aceti). 

Parmi les microbes qui aiment les milieux passa- 
blement alcaliQS, on peut citer le vibrion cholérique, 
et parmi ceux qui aiment les milieux trts alcalins, le 
micrococcus urca;, 

B. Rôle des conditions ambiantes 

Nous laisserons de côté Tinfluence de l'humidité, 
qui se confond avec celle de la concentration, ainsi 
que le râle du repos et de l'agitation, encore trop mal 
élucidé. Il nous restera donc a étudier l'oxygène, la 
température et la lumière, comme conditions am- 
biantes. L'oxygène aurait pu figurer aussi bien parmi 
les aliments des microbes, mais toujours séparément, 
k cause de l'importance spéciale des questions de 
vie à l'air et de vie sans air. Peu importe d'ailleurs, 
car toute division est forcément arbitraire. 

i' Oxygâne. — Depuis Lavoisier, on admettait 
comme une loi fondamentale que l'oxygène est in- 
dispensable à la vie. En 1861, Pasteur vînt ruiner 
cette théorie, ou plutôt Télargir. Étudiant la fermen- 
tation butyrique du iactale de chaux, il constata 
qu'elle clait causée par un organisme dont le déve- 
loppement ne peut avoir lieu qu'à Tabrî de Tair, par 
un organisme a anaérobie u, ainsi qu'il appela ce 
nouveau groupe de microbes. L'an suivant, il ren- 
contra une autre baclérie, du même type physiolo- 
gique, qui décompose le tartrate de chaux. Plus tard 
enfin, il ilt connaître deux anaérobîes pathogènes ; 
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!e vibrion septîque et un petit bacille de l'eau, don- 
nant des abcès che?. les animaux inoculés. 

La notion de la vie sans aîr a profondément mo- 
difié la biologie. Nous savons maintenant qu'à côté 
des Êtres qui utilisent l'oxygène libre, il s'en trouve 
d'autres qui ne peuvent utiliser que l'oxygène com- 
biné. Pour se le procurer, ils sont obligés de dislo- 
quer certains corps chimiques et deviennent ainsi le 
plus souvent des agents actifs de fermentation. La 
fermentation n'est pas forcément la vie sans air, et 
la vie sans air ne revêt pas forcément les caractères 
que nous attribuons aux fermentations. Mais les deux 
phénomènes marchent si souvent de pair que Ton 
comprend sans peine pourquoi Pasteur avait jadis 
voulu les identifier. 

Moisissures et lgvl'hbs. — Les premières, avons- 
nous dit, se développent noi-malement à l'air; cer- 
taines sont susceptibles do s'adapter au manque d'oxy- 
gène libre lorsqu'on les immerge dans les liquides 
sucrés ; elles jouent alors le rôle de ferments, en 
même temps que leurs caractères morphologiques se 
modifient. 

Les secondes peuvent assimiler l'oxygène libre 
(vie à l'air) ; l'oxygène faiblement combiné (culture 
en présence d'ox y hémoglobine, qu'elles réduisent) ; 
ou l'oxygène fortement combiné (vie sans air en 
présence des sucres). 

Bactéries. — Parmi les bactéries, il convient de 
distinguer trois groupes au point de vue de leurs 
besoins en oxygène ; les aérobies stricts, les anaéro- 
bies stricts et les aéro-anaérobies. 

Les aérobies stricts ne peuvent se développer qu'au 



contact de l'air, libre ou dissous. Dans le premier 
cas, ils forment des voiles à la surface des liquides 
(bacillus subtilis, bactfirium aceti) ; dans le second, 
ils se développent il est vrai profondément, mais 
d'autant mieux que la solution nutritive est plus aérée 
et disposée en couche plus mince (bactéridie charbon- 
neuse). 

Les anaérobies stricts ne végètent jamais en pré- 
sence de l'oxygène, celui-ci leur étant un vrai poison 
(vibrion septîque, baclerium Chauvœi). Ils ne pous- 
sent que dans le vide ou les gaz inertes (H,\z). Cer- 
tains tolèrent des traces d'air en solution (bacille 
tétanique) surtout lorsqu'on les a soumis à une adap- 
tation progressive. Les substances réductrices (for- 
miate de soude) favorisent le développement des 
anaérobies ; il en est de même des sucres, qui pour 
Th. Smith seraient absolument indispensables. Ren- 
versant la proposition de Pasteur, le savant américain 
n'admet pas d'anaérobiose sans fermentation. 

Les aéro-anaérobies constituent la masse des mi- 
crobes courants ; le plus grand nombre se cultive 
mieux à l'air, quelques-ims mieux à l'abri de l'air 
(streptocoque de la gourme) ; on voit s'accroitre le 
nombre de ces derniers lorsque les cultures sont faites 
en milieu sucré, car tous les organismes zymogènes 
donnent alors Heu à un développement qui égale ou 
dépasse celui qu'on obtient au contact de l'oxygène 
libre. On peut donc poser en principe que si l'anaé- 
robiose favorise la fermentation (Pasteur), la fermen- 
tation, de son côté, favorise l'anaérobiose (Smith). 

Quand ils envahissent le corps des animaux, les 
aérobies, stricts ou non, vivent à l'abri complet de 
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l'air. C'est là une nouvelle preuve de la plasticilé 
fonctionnelle des microbes. 

Les anaérobics stricts peuvent-ils, inverscnicnl, se 
multiplier en présence de l'air? Oui, lorsqu'ils 
trouvent mêles à des aérobies qui les « protègent 
selon l'expression de Pasteur. M, Kedrowsky admet 
(jue ces derniers agissent, non pas en absorbant 
roxj'gène ambiant, mais en sécrétant une sorte de 
ferment inconnu qui permet la végétation des pre- 
miers. Celte opinion a été contestée par M. Schollz, 
M. Trenkmann pense que le ferment de M, Ke- 
drowsky correspond simplement à H'S ou à un sulfure 
alcalin, produits par les bactéries favorisantes, et ilin- 
voque àTappuidc son opinion la possibilité dcculti 
les anaérobies h l'air, au contact de ces deux corps, 

Si nous résumons ce qui précède, nous voyons que 
l'oxygÈne est bien indispensable à tous les êtres, 
ainsi que l'a affirmé Lavoisier. Mais nous voyons 
aussi, que tous les êtres ne l'utilisent pas sous la 
même forme. 

Les éléments qui constituent les tissus animaux et 
végétaux se comportent absolument comme les mi- 
crobes. Pasteur a démontré qu'en matière de physio- 
logie cellulaire, l'anaérobiose est la i"ègle, l'aérobiose 
l'exception. C'est là une conception lumineuse et fé- 
conde dans ses développements. Lecharlier et Bellamy 
ont fait pour les tissus végétaux, ce que Pasteur avait 
fait pour les moisissures : ils les ont transformés en 
éléments zymogènes par suppression de l'air. Dans 
ces conditions, des fruits entiers (prunes, cerises) 
décomposent leur pcopre sucre, en donnant nais- 
sance à de Palcool et de l'acide carbonique. 
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Les anaérobies peuvenl-ils se passer iadéGciimeiit 
de l'air? M. Cochin a conslatc que si l'on cultive en 
série la levure de bière, sans jamais la placer au 
contact de Toxygène, les récolles deviennent de plus 
en plus maigres ; vers le io°-i2'' passage, tout déve- 
loppement s'arrête. L'introduction d'une trace mi- 
DÏme d'air suffit alors pour amener une abondante 
végétation. Mais la levure n'est pas un anaérobîe 
strict, et il ne faudrait point se hâter de généraliser. 
D'autant que M, Beyerinck affirme avoir cultivé pen- 
dant très longtemps le granuiobacter butyricum en 
l'absence d'oxygène. 

a" Température. — Les microbes se développent à 
des températures très variées. Il existe, pour tout or- 
ganisme, un maximum, un minimum et un opLi- 
muni. Si la température s'élève au-dessus du maxi- 
mum, la vitalité ne tarde pas à être compromise ; si 
elle descend au-dessous du minimum, le microbe se 
trouve dans un état de vie latente très favorable à sa 
conservation. Enfin, au point optimum, la nutrition 
offre sa plus grande intensité ; mais il n'en va point 
forcément de même pour les autres fonctions. Cel- 
les-ci ont chacune leur température d'élection, et les 
chiffres qui exiirinient ces températures se rappro- 
chent ou s'éloignent suivant les cas de ceux qui mar- 
quent le développement optimum. Ainsi, les bacté- 
ries chromogènes et lumineuses manifestent en 
général leurs propriétés caractéristiques à des tempé- 
ratures inférieures à celles qui fournissent la végéta- 
tion maxima. 

Moisissures. — Dans les conditions naturelles, 
elles poussent vers io''-20°; beaucoup d'entre elles 
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préfèrent toulefois un peu plus de chaleur, et les es- 
pèces susceptibles de vivre en parasites croissent mieux 
à la température du corps. Comme exemple de ces 
trois catégories, on peut citer des mucédinées très 
voisines, l'aspergillus glaucus, l'aspergiUus niger et 
Taspergilius fumigatus (pathogène), dont les opti- 
mums sont respectivement: ny-ia"; 35''-37° ; 38'-. 

Levi;res, — Ici encore les optimums varient beau- 
coup. Noua indiquerons plus lard ce qu'on entend 
par levures hautes et levures basses. 

Bactéhies. — La pluparldes pathogènes ne se déve- 
loppent bien qu'aux environs de Sy". Il en est de même 
pour certains saprophytes ; les autres ne secul tivent pas 
ou se cultivent mal à cette température, leur maximum 
thermique allant de ao" à So" suivant tes genres. 

Quelques bactéries ne croissent que dans des limi- 
tes fort étroites ; tel le bacille de la tuberculose 
humaine, qui exige une température fixe de 38" à 3 9°, 

Une mention spéciale est due aux organismes dits 
frigoriphiles et thermophiles. On appelle frigo riphiles 
les microbes qui poussent au-dessous de 10°, et no- 
tamment aux environs de 0°. Noua verrons qu'à cette 
dernière température (et même plus bas) plusieurs 
pholobacléries dégagent encore de la lumière, indice 
d'une nutrition suffisante. La transition entre les fri- 
goriphiles et les bactéries communes se fait par de 
nombreux microbes des eaux, qui végètent de 10" à 
20'. Il est bon de noter, du reste, que les frigori- 
philes se développent parfaitement à ces dernières 
températures. Les thermophiles se cultivent de So" k 
70°. M. Miquel en a rencontré plusieurs espèces 
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dans les eaux ordinaires; MM. Certes et Garrigou 
ont vu dans les eaux de Ludion deux bactéries crois- 
sant à 64° ; M. van Tieghem a signalé un streptoco- 
que de l'air cultivable à 71^°; M"" Tsîklinsky a trouvé 
dans les eaux thermales d^lschia 6 bacilles croissant 
vers 70°; enfin, M. Globig et M"° Rabinowitch ont 
isolé divers thermopliiles du milieu extérieur et du 
tube digestif. Comment expliquer que de tels orga- 
nismes puissent se trouver dans le aol, les eaux, etc., 
des régions tempérées et même des pays froids? M. 
Globig pense qu'ils ne se développent que pendant 
les journées d'insolation estivale, opinion tout à fait 
inadmissible. M"' Rabinowitch a montré que ces 
microbes, qui ne poussent à l'air (par exemple sur 
pomme de terre) qu'au-dessus de So", végètent (plus 
maigrement, il est vrai) à 34°-44° quand ils sont 
soumis à une anaérobiose complète, ou même rela- 
tive. Ils évoluent donc sans doute normalement dans 
l'intestin de l'homme et des animaux, où l'absence 
d'air leur permet de se cultiver à leur température 
minima. 

Il est possible d'étendre ou de restreindre les limi- 
tes thermiques entre lesquelles se développent les bac- 
téries. C'est ainsi qu'on a habitué progressivement 
la bactéridie charbonneuse aux températures inusi- 
tées de 10° et de 4a'',5. Par culture systématique à 
30°, on a fait perdre au vibrion de Denekc la faculté 
de pousser dans l'étuve. Puis on la lui a rendue, 
toujours progressivement (Dieudonné). M"" Tsi- 
klinsky a adapté le suhtilis aux hautes températures. 

3° Lumière. — La lumière est inutile, et même 
nuisible le plus souvent, à la croissancedes microbes. 
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Il convient de faire cependant une reslriclion pour 
les bactéries pourprées. Celles-ci contiennent dans 
leur intérieur un pigment qui semble agir comme la 
chlorophylle, c'eal-à-dire décomposer l'acide carbo- 
nique avec fixation de C et dégagement d'O. 

C. Fehmestations 

Jadis on comprenait sous le nom de fermentation 
toute modification de la matière organique accompa- 
gnée de boursouflement et de dégagement de gaz 
(fermentation du moût de raisin, du pain). Plus tard 
on généralisa la notion et on en fit le synonyme 
d'altération o spontanée » avec ou sans effei-vescence. 
La digestion, la production du vinaigre... furent re- 
gardées comme des phénomènes zymotiques, au 
même titre que la transformation des jus sucres en 
boissons alcooliques. Pasteur, le premier, démontra 
que toute fermentation est corrélative d'un acte vital : 
le développement d'un micro-organisme (levure de 
bière, bacilles lactique, acétique, butyrique...). Puis, 
amplifiant sa doctrine de Tanacrobiose, il émit la 
formule célèbre : « la fermentation est la vie sans 
air ». Formule trop compréhensive, car elle semble 
considérer tous les actes vitaux anaérobies conune 
des fermentations et pas assez compréhensive, puis- 
qu'elle élimine toutes les fermentations se passant en 
présence de l'oxygène (et notamment les oxydations 
zymotiques). 

Nous dirons que la fermentation est un phénomène 
vital, dans lequel il y a disproportion énorme entre le 
poids de l'organisme actif et celui du corps trans- 



FERMENTATIONS 5g 

formé. Loraji! la vie fermentalive, le microbe dis-nlc^ Ai 
loque incomplètement un grand nombre de molé- 
cules endolhermiqiies, dont chacune ne lui cède que 
très peu d'énergie ; lors de la vie ordinaire, il disloque 
complètement un petit nombre de molécules, dont 
chacune lui fournil infiniment plus de cette énergie 
qu'il ne saurait emprunter aux radiations solaires. 

Toute fermentation exige le concours de plusieurs 
facteurs: d'abord l'organisme ferment, adapté à la 
décomposition de certains corps, et dont la fonction, ^_ ■ 
essentiellement contingente, peut s'exalter, diminuerW+tJ-'6«» 

disparaître comme loule propriété microbienne 
non fondamentale — puis la substance fermentcsci- 
ble, dont la structure chimique joue un rôle capital 
(Fischer), — enfin un ensemble de conditions exté- 
rieures indispensables (présence ou absence d'air ; 
température, composition et réaction au milieu...). 

Mais alors, la ferme ntation se ra ppro che énormé- 
ment, par ses caractères principaux, des actions d ia- 
Etasiques, ducs à ce qu'on appelait jadis les ferments 
chimiques. Comme les microbes, ces ferments sont 
' les de transformer sous un poids minime des 
quantités considérables de matière ; comme les mi- 
crobes, chacun d'eux agit sur certains composés et 
dans certaines conditions déterminées. La fermenta- 
lion ne serait-elle pas due simplement à^ne sécré- 
Uon dias tasique, ne serait-elle pas un acte vital au 
Becondaegrc i" On l'a pensé depuis longtemps et les 
preuves se sont accumulées dans ces dernières an- 
nées. Tout récemment, M. Buchner, en montrant 
que la levure de bière décompose les sucres par l'iii- 
termédiaire d'une diasiase, fa zymase, qui jouit de 



tu. 
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la propriété de transformer œs corps eo alcool et 
CO^, a donné un appui considérable à cette manière 
de voir. Le jour où l'agent chiniique de chaque fer- 
mentation aura été isolé, on pourra faire le départ 
entre les actes %itaux simples et les fermentations 
véritables, Jusque-là, la limite restera dans bien des 
cas dilBcUe à Lranchcr. 

On classe habituellement les fermentations d'après 
le caractère essentiel de la réaction produite et l'on 
distingue des fermentations: par décomposition (f. 
alcoolique, f. lactique) ; par réduction (f, butyrique, 
dénitrilication): par oxydation (f. acétique, nîtrifica- 
lion); par hydrolyse (f. ammoniacale}... Cette di- 
vision ne correspond nullement à la réalité. Tout 
phénomène zymolique est complexe, et les plus élé- 
mentaires en apparence ne sauraient se traduire par 
une équation mathématique. Pasieur a fait voir, le 
premier, que la formule classique de la fermentation 
alcoolique n'avait que la valeur d'un schéma, et qu'à 
côté de l'alcool et de CO', la levure de bière donnait 
naissance à divers produits, en quantité parfaite- 
ment appréciable. Nous trouverons dans la fermen- 
tation lactique un acte encore moins simple, et la 
fermentation butyrique nous conduira au seuil de» 
dislocations polymorphes de la matière organique. 

Autrefois, on pensait que, seule, cette matière or- 
ganique était susceptible de fournir l'aliment néces- 
I saire aux transformations zymotiques. Depuis les 
, travaux de divers auteurs contemporains, et surtout 
I de M. Wînogradsky, on sait que les corps minéraux 
I eux-mêmes peuventètredécomjKJsés par les microbes. 
Ceux-ci nous apparaissent donc de plus en plus 
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comme d'incomparables insLrumenls de métamor- 
phose chimique. 

Inutile crinsistev sur l'importance industrielle des 
fermentations, importance incalculable pour l'avenir. 

Nous allons passer en revue les plus connues des 
réactions zymotiques, puis la putréfaction, dont 
l'élude est encore si imparfaite. 

Fcrmonlalian alcoolique. 

La fermentation alœoliquc, ou transformation des 
sucres en alcool el acide carbonique sous Tinlluence 
des levures, est connue depuis la plus haute anti- 
quité. C'est la fermentation type. Lavoiaier, le pre- 
mier, en a donné la formule, trop schématique il 
, est vrai. Cagniard-Latour et Schwann en ont décou- 
k vert l'agent, entrevu par Leuwcnhœck. Pasteur, 
enfin, a montré que la dislocation des corps sucrés 
I est corrélative de la vie des levures et non point d'un 
I phénomène mystérieux, dit catalytiqiie, comme le 
[ voulait Lîebig. Il a étudié la fermentation alcoolique 
Idans ses moindres détails et a tiré de cette étude des 
I conclusions théoriques et pratiques de la plus haute 
I importance. 

" FermeDtB alcooliques. — Ce sont, avant tout, 
I les levures dont on connaît aujourd'hui de très nom- 
i variétés. On distingue habituellement deux 
I types: les levures hautes et les levures basses. Les 
^premières fonctionnent h i6"-ao'; la fermentation 

larche rapidement, et le ferment, soulevé par l'acide ét*^W 
■ carbonique dégagé, monte à la surface du liquide ^^ . . , 
|se déverse au dehors. Les secondes fonctionnent k LfyiÀi 

NlCOLLE. 4 / 
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6°-8'' ; la fermentation est lenl«, et la levure reste au 
fond de la niasse. Depuis les travaux de Pasteur, 
l'industiie fait un usage de plus en pins exclusif des 
levures pures et les résultats y gagnent en constance 
et en perfection. 

Les moisissures peuvent fournir do l'alcool, aux 
dépens des saccharidcs, lorsqu'on leur fait mener la 
vie anaérobie. Tel est le cas de certains aspergillus et 
pénicilliums et de nombreux mucors. Mais le r ende - 
ment est toujours faible. 

L'amylorayces Rouxii et Teurotium oryzœ (dîta 
« levures d'Extrême-Orient ») transforment l'amidoa 
en alcool. 

Enfin, l'alcool peut apparaître, à titre de produit 
accessoire, dans la décomposition de diverses sub- 
stances (sucres, alcools polyatomitpies, etc...) sous 
l'influence des bactéries. 

2° Corps fermentescibles. — Un certain nombre 
de saccharides. Parmi les monosaccbarides, ne fer- 
mentent que des composés possédant 3, 6 ou 9 ato- 
mes de carbone (Fisclier), Les sucres en C'(hexoses) 
sont les plus intéressants du groupe. Les représen- 
tants levogyres, à l'exception du fructose, résistent 
à l'action microbienne; au contraire, plusieurs dex- 
Irogyressont attaqués: glucose, mannose, galactose... 
Ce dernier ne fermente que « par entraînement », 
lorsqu'on lui associe un sucre facilement décompo- 
sable (tel le glucose) ou lorsque le milieu est très 
riche en matières nutritives. Les racémiques de syn- 
tbèse sont souvent dédoublés ; le microbe consomme 
exclusivement le sucre qui lui convient et laisse 
l'autre intact, Exemple: dans la fermentation du 
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glucose racéini(jue le composant droit disparaît, le 
gauche demeure inattaqué. 

D'après M, Fischer, il y a un rapport entre la struc- 
ture stéréochimique des hexoses et leur aptitude fer- 
mentative. Le fait est indéniable, mais s'il y a lien 
de tenir compte de la nature des sucres, il ne fau- 
drait pas non plus négliger celle de l'organisme 
ferment. Les levures oui leurs préférences, et dans 
un mélange de glucose et de lévulose certaines feront 
d'abord disparaître le premier de ces sucres, d'autres 
le second (Gayon et Dubourg). 

Contrairement aux monosaccharîdes, les disaccha- 
rides (saccharose, lactose, maltose, Iréhalose, méli- 
biose) ne fermentent pas directement; ils doivent 
auparavant être transformés, par action diaslasique, 
monosaccharides. C'est ainsi que la levure de 
bière, grâce k l'invertine qu'elle sécrète, dédouble 
d'abord le saccharose en glucose et lévulose, puis 
attaque ces sucres en donnant de l'alcool et de l'acide 
carbonique. L'inversion peut avoir lieu dans le corps 
de la levure et non dans le milieu sucré. Le disaccha- 
ride semble alors fermenter directement ; tel est le 
cas du saccharose avec la monilia candîda. Nous re- 
viendrons sur ces faits. 

Les tri sacclia rides (raffinose) et les polysaccha rides 
(inuline, dextrine, amidon) doivent, eux aussi, être 
ramenés k l'état de composés plus simples, avant de 
subir la fermentation alcoolique. C'est encore affaire 
de diastases. Une levure ne peut donc attaquer un 
dï- ou polysaccha ride que si elle sécrète le ou les 
«azymes nécessaires à l'hydrolyse préalable. Le gly- 
cogène ne fermente pas, 
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3' Produits de la fermentatioD. — Pasteur a montré 

qu'en delinrs de Talcool et de l'acide carbonique la 
levure donne naissance à divers produits, dont les 
principaux sont: la glycérine (environ 3,5 pour loo 
dans nno fermentation expérimentale ordinaire); 
l'acide succiniquc (à peu près 0.7 pour 100 dans les 
mêmes conditions); les alcools supérieurs, l'aldéhyde, 
les acides volatils, et divers éthers. 

La glycérine est surfout abondante dans les fer- 
mentations actives (milieux très nutritifs, tempéra- 
ture élevée); l'acide succiniquc dénote plutôt un 
affaiblissement de la levure ; on le rencontre princi- 
palement à la fin de l'opération. Les alcools supé- 
rieurs sont propres aux fermentations industrielles ; 
ils représentent des produits ultimes. L'aldéhyde in- 
dique une trop grande aération du liquide ; les acides 
volatils paraissent ae former aux dépens de la levure 
elle-même, une fois la transformation du sucre ter- 
minée. Enfm, lesélhers, qui donnent le parfum carac- 
téristique aux boissons fermenlées, et notamment aux 
vins, sontliés avant tout à la race de levure employée. 

à" Causes qni peuvent influer sur la fermeutation. — 
Les levures difTèrent les unes des autres par leur pou- 
voir ferment et leur activité (dans des conditions dé- 
terminées); le premier correspond à la quantité de 
sucre détruit par l'unité de poids de levure, la seconde 
k cette même quantité, considérée pendant l'unité de 
temps. Pouvoir ferment et activité sont des plus 
variables. M. Effront a trouvé que les levures accou- 
tumées aux fluorures manifestent un surcroît d'éner- 
gie, bien que leur faculté de multiplication soit 
diminuée. 
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La température optimum n'a rien de constant; 
enire les leviircs hautes et les levures basses s'éche- 
lonnent de nombreux types de transition. 

La lumière l'avorise-t-elle la fermentation? Cer- 
tains auteurs Taflirment. . 

Bien que le ferment parai33e mener une existence 
purement anaérobie, il arrive un moment où l'oxy- 
gène lui devient indispensable. Pasteur a fait voir, 
en cITet, que des fermentations languissantes repren- 
nent à !a suite d'une aération presque impercep- 
tible. 

Les teneurs en sucre de lo à ao pour loo sont les 
meilleures. L'alcool produit finit par gêner la fer- 
mentation, mais à des concentrations très variées 
selon les levures. La décomposition des saccharides 
peut cesser sous l'influence des antiseptiques : acide 
cyanhydrique (o^'',oi8 par 5 grammes de levure). 
— acide borique (o,{) à i pourioo) — acides miné- 
raux (à dose plus faible) — sublimé (o,5 pour loo). 
Il suffit de i/a5oo d'acide phéniqne ou de thymol, 
et de i/25ooo de sublimé pour empêcher l'action 
zvmotiquc. Une solution saturée de cliloroforme ra- 
lentit simplement la fermentation. Les acides orga- 
niques sont en général bien supportés ; des propor- 
tions de I pour loo d'acide acétique et de a pour 
lOO d'acide lactique se montrent ordinairement sans 
effet. 

Enfm, certains sels, le sublimé à très faible dose, 
les acides en proportion modérée, favorisent les fonc- 
tions de la levure. 

5° Diastase alcoolique. — Les ferments alcooUques 
n'agissent que grâce à la sécrétion d'une diastase de 
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décomposition, la zymase, qui transforme les sucres 
en alcool et acide carbonique. Celte transforma lion 

est intracellulaire, comme certaines inversions dont 
il a été parlé. 

Fermentation ludique. 

Chacun sait que le lait, abandonné à lui-même, 
devient acide et se coagule, La précipitation de la 
caséine est due au dédoublement du lactose en acide 
lactique. Cet acide apparaît aussi « spontanément », 
en vertu d'une action zymotique, dans les sucs de 
fruits, le jus de belleraves, la choucroute, etc.. 

Les organismes capables de produire la fermenta- 
tion lactique sont très nombreux. C'est d'abord le 
bacille de Pasteur cl de Htippe, cause la plus ordi- 
naire de la coagulation du lait. Puis viennent de 
nombreux microbes, isolés des eaux, de l'air, etc.,. 
par M. Miquel et d'autres auteurs. En regard de 
ces ferments lactiques proprement (Uts, on peut citer 
le bacille typhiquc, les bacilles coliformes et les 
vibrions, souvent éludiés au point de vue de la fer- 
mentation des sucres, mais chez lesquels la produc- 
tion d'acide lactique n'est évidemment point un acte 
physiologique dominant. 

Un nombre considérable de sucres peuvent être 
attaqués: la mannite, ladulcitc,la sorbite, le rham- 
nose, le glucose, le saccharose, le maltose, le lactose... 
Les disaccharidcs doivent subir une hjdi-olyse diasla- 
sique avant toute fermentation ; de même pour l'inu- 
line. 

L'acide lactique n'est pas le seul produit de la 
fermentation. La récolle, avec les meilleurs ferments, 
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n'excède jamais 83 pour loo (environ) du poids de 
sucre décomposé. Il se forme accessoirement do 
l'acide carbonique, de l'acide butyrique, de l'al- 
cool, etc.,. Les élémenls contingents se montrent 
assez variables selon le microbe en jeu. 

Les conditions favorables à la fermentation lactique 
commune sont: une température de So'-SS"; un 
milieu neutre ou modérément alcalin ; une bonne 
aération. Lorsque la quantité d'acide formé alleînt à 
peu près 0,8 pour loo, la fermentation s'arrÉlc en 
milieu artificiel ; dans le lait elle continue encore 
quelque temps, parce que la caséine et les pbospbates 
fixent une partie de Tacide laclique. 

Pour obtenir une bonne fermentation lactique, on 
conseille de mélanger à un Hlre d'eau loo grammes 
de sucre, lO grammes de vieux fromage et un excès 
de carbonate de chaux (destiné à neutraliser l'acide 
au fur et îi mesure de son apparition). Le tout est 
placé à So^-SS" dans un vase ouvert qu'on remue de 
temps en temps. Après 8-10 jours la transformation 
du sucre est accomplie. 

L'acide laclique peut se présenter sous trois formes : 
droit, guucbo ou racémique. C'est ce dernier que l'on 
obtient dans la fermentation ordinaire. Mais certains 
microbes sont susceptibles de produire les deux 
autres types. iVI. Péré, en étudiant le bacille typhi- 
que et plusieurs bacilles coliformes, a montré que la 
variétéd'acide obtenue aux dépens des sucres tient àla 
nature de ceux-ci, à la nature de la bactérie ense- 
mencée et à la nature de l'aliment azoté contenu dans 
le milieu de culture. D'après MM. (Josio et Kupria- 
now les divers vibrions, cholériques ou non, se grou- 
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peraient en trois ordres selon l'espèce d'acide au- 
quel ils donnent naissance. 

On peut citer, comme voisines de la fermentation 
lactique, les fermenlaliona oxalique (saccharomyces 
Hanscnii)etcilrlque(cilromyce8) des matières sucrées. 

Fermenlalinn butyrique. 

De nombreux microbes sont susceptibles de donner 
naissance à l'acide butjTÏque, comme produit impor- 
tant ou dominant de leur action zyniotique. Cette 
action peut être aérobie (bacille butyrique do Hiippe), 
mais elle s'accomplit le plus souvent à Taltri de l'air 
(vibrion de Pasteur, clostridium de Prazmowski, 
arajlobacter de van Tieghem, bacille am y lo/y nie de 
Perdriï, bacillus orthobutylîcus de Grimbert, etc.). 

La fermentation butyrique succède souvent à la 
fermenlalion lactique ; il n'est donc pas étonnant 
que, dans son travail fondamental. Pasteur ait décrit, 
pour la première fois, comme fermentation butyrique 
la transformation microbienne du lactale de cbauji. 

Les substances attacpiables sont très diverses : cer- 
taines celluloses, l'amidon, la dextrine, l'inuline, le 
saccharose, le lactose, le glucose... les lactates. Les 
di et pol y sa ce ha rides subissent évidemment l'bydro- 
lyse avant de fermenter. 

Les produits de la décomposition varient beaucoup 
suivant la matière fermentes cible, l'organisme ferment 
et l'Age de la fermentation. Ce sont (en dehors de 
l'acide butyrique) l'acide carbonique. Thydrogène, 
l'acide acétique, Pacide formique, l'alcool biit_>liqiie 
normal, l'alcool isobutylique, etc.. 
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Il est absolument impossible de donner une idée 
générale de la fermentation, ou plutôt des fermenta- 
tions butyriques, qui se relient d'une part aux altéra- 
tions bactériennes de la cellulose et d'autre part à la 
réduction de sels organiques relalivement simples 
(comme les laclates), en passant par les dislocations 
variées des sucres. 

Pour réaUser expérimentalement la fermentation 
butyrique il suffit d'ajouter, a deux litres d'eau, loo 
grammes d'amidon (ou de dextrîne), un gramme de 
sel ammoniac et 5o grammes de carbonate de chaux. 
On ensemence avec de la terre, du vieux fromage ou 
[ de la bouse de vache. 

Fermenlalion ammoniacale. 

L'urine, laissée à l'air, se trouble ctdnvient alcaline 
' par transformation de l'urée en carbonate d'ammo- 
riaque ; en même temps il se fait un dépôt de phos- 
phates et de matière organique. 

Pasteur a démontré que la fermentation ammonia- 
cale est ordinairement due à l'action d'un micro- 
coque en chapelet, microcoque étudié très complète- 
l ment jadis par M. van Tiegliem. Depuis, divers 
1 savants, notamment M. Miquel, ont isolé beaucoup 
I d'autres ferments de l'urée. Ces organismes sont 
I abondants dans les eaux, dans l'air, etc.. Ils 
■.agissent par l'intermédiaire d'une diastase qu'ils 
I Bécrètent : l'uréaso. 

L'urée se transforme donc en carbonate d'am- 

loniaque ; mais ce produit, fort instable, s'altère 

presque immédiatement ; il se convertit en sesqui- 
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carbonate, et même bicarbonate, avec dégagement 
(l'ammoniaque. 

Les ferments de l'urée peuvent s'alUquer à plu- 
sieurs composés azotés, par exemple au glycocolle et 
à Tasparagioe ; dans Turine des berbivores ils dédou- 
blent l'acide hippurique en acide benzoïque et glj'Co- 
coile. 

Le microbe de Pasteur et van Tieghcm est stricte- 
ment aérobie ; il ofl're son maximum d'activité à 
3o"-33°. La lumière semble favoriser ses fonctions. 
Les acides les entravent. Enfin, il peut supporter 
jusqu'à i5 pour loo de carbonate d'ammoniaque. 

Fermenlalion acétique. 

Les boissons alcooliques, le vin notamment, se 
recouvrent souvent, lorsqu'on les expose à l'air, d'un 
voile mince, gras et velmité, en même temps qu'ap- 
paraît une odeur caractéristique de vinaigre et que le 
liquide s'acidifie de plus en plus. Kùtzing, le premier, 
a observé que le voile (fleurs, ou mère du vinaigre) 
est formé de microorganismes. Pasteur, reprenant 
le travail rudimentaîre, et en partie erroné, du savant 
allemand, a fait connaître dans tous ses détails le phé- 
nomène de l'acéli fi cation. 

Le bacteriimi aceti de Pasteur représente un oi^a- 
nisme fort petit, d'ordinaire en chaînettes de diplo- 
bacteriums, mais au fond très polymorphe. Lorsque 
ses conditions d'existence viennent à changer, il prend 
les formes les plus variées et les plus monstrueuses, 
comme l'a indiqué Hansen. Ce savant décrit encore 
deux autres ferments acétiques : le baclerium Pasteu- 
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rianum et le bacterîum KuUin^iaaiun. En dehors de 
ces trois microbes, il n'y a guéie de bactéries essen- 
tiellement acétitiantes. On constate bien, dans diver- 
I ses fermentations, la présence d'acide acétique, mais 
à titre d'élément accessoire et souvent inconstant. 

L'acétiâcation se produit de préférence entre ao' et 
3o°.Eilenécessiteunefbrteaération; sans quoi l'alcool, 
incomplètement oxydé, se transforme en aldéhyde — 
elle nécessite une teneur en alcool d'au moins lo 
pour loo, sinon l'aldéhyde apparaît encore. On ne 
saurait douter que ce composé constitue le terme in- 
termédiaire entre l'alcool et l'acide acétique. Dans 
les conditions normales de la fermentation II n'a 
qu'une existence transitoire, mais il se manifeste à 
l'état permanent dès que l'acte zymotique vient à 
languir. L'acétifi cation cesse loi-sque la quanti lé d'acide 
formé atteint io-i3 pour loo. 

Les liquides en fermentation sont parlbia envahis 
par le mycoderma vini, sorte de levure qui brûle à 
la fois l'alcool et l'acide acétique. Elle se développe 
BOUS l'aspect d'un voile épais qui vient remplacer la 
mince membrane du bacterium accti. Notons que ce 
dernier peut transformer seul, maïs à la longue, 
l'acide acétique en acide carbonique et en eau. 

Pour éviter l'envahissement par le mycoderma et 
par diverses bactéries, il est prudent d'ensemencer le 
bacterium aceli dans des liquides additionnés de i h 
a pour loo de vinaigre. 

On sait qu'il existe trois procédés principaux d'acé- 
tification industrielle. Résumons-les rapidement : i" 
Procédé de Pasteur. — Il consiste à disposer en 
couche mince (20 11 25 centimètres) un mélange de 



i 



72 \SATOMIE ET I 

vin (3 parties) et de vinaigre (i partie), et à ense- 
niencer la surface du liquide avec un fragment de voile 
provenant d'une fermentation en train. On aère lar- 
gement et, de temps en temps, on ajoute du vîn par 
la partie inférieure (pour ne pas décliirer le voile) jus- 
qu'à ce que la fermenlalion se ralentisse. On la laisse 
alors se terminer. 3" Procédé d'Orléans. — L'acé- 
tiilcation se fait en couche élevée, aussi est-elle plus 
lente et plus chanceuse. Des « maladies » du vinaigre 
se manifestent souvent. Malgré de tels inconvénients 
on n'a point abandonné celte méthode, parce que les 
manipulations sont bien moins délicates que dans 
le procédé Pasteur. 3" Procédé allemand (ou de 
SchUtzenbach). — On faitcoulerle liquide alcoolique 
sur des copeaux de hêtre, à la surface desquels s'est 
développé le bacterium aceli. Ces copeaux sont dispo- 
:éa dans des tonneaux que traverse un courant d'air. 
La méthode est des plua rapides, mais elle occasionne 
une perle énorme d'alcool (jusqu'à 25 pour 100). 

M. Duclau\a monti-éque l'ensemencement «spon- 
tané » des Uquîdes acctifiables est souvent dû à un 
insecte spécial, la mouche du vinaigre (drosopbila 
cellaris) qui convoie le bacterium. 

Le ferment acétique est capable de transformer 
l'alcool prapjlique normal en acide propionique, et le 
glucose en acide gluconique. il peut aussi oxyder la 
mannile en donnant, comme produit principal, du 
lé\-ulose. 

Cette dernière réaction rappelle l'oxydation de la 
sorbite en sorbose, sous l'hiUuence de la bactérie de 
M. Bertrand, bactérie fréquemment transportée sur 
le jus de sorbes par la drosophila du vinaigre. 
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Nilrificalion. 

H eïîale, dans divers points du globe, d'importants 
gisements de nitrates, (efllorescences de nilratc de 
potasse des Indes, de TÉgypte, etc ; bancs de nitrate 
de soude du Chili et du Pérou, terres nitréea (nitrate 
de chaux) de l'Amérique du Sud). Le même phéno- 
mène se produit, en réduction, sur les murs humides 
et dans les caves, où les dépôts de salpêtre sont chose 
commune. 

En regard de cette uitrification intense, ii convient 
de citer l'incessante et invisible transformation des 
sels ammoniacaux, qui s'opère au sein de chai^ue 
parcelle de terre. Cette transformation joue un rùle 
capital, comme nous l'avons déjà dit, dans Péco- 
comie de la nature, car elle prépare aux végétaux 
supérieurs leur aliment azolé essentiel. 

MM. Schlôsing et Mûntz et M, Warrington ont 
montré, les premiers, que la nitrification est due à 
l'action des micro-organismes. Elle n'a plus lieu, 
en effet, dans la terre chauffée à 70°, ou additionnée 
d'antiseptiques. Mais c'est aux travaux classiques de 
M. Winogradsky tpi'on doit de connaître aujourd'hui 
les agents et le mécanisme de la fermentation nitrique. 
Les sels ammoniacaux sont d'abord convertis en ni- 
trites sous Tinlluence des nitrosobactérîes, puis ces ni- 
trîtes sont oxydés à leur lourparles microbes nitriques. 

Il existe deux types uitrosohactéries : te nitroso- 
monas du sol de l'Ancien Monde et le nitrosococcus 
des terres américaines et australiennes. On ne connaît 
qu'un ferment nitrique, le nilrobaclérium. 11 est 
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impossible d'indiquer ici par quelle technique, remar- 
quablement ingénieuse, le savant russe est arrivé k 
isoler ces organismes. Mentionnons seulement les 
conditions nécessaires k la nilrificatinn dans le sol. Il 
faut : (i" une bonne aération — si l'oxygène est trop 
peu abondant, la fermentation s'arri^lc, puis survient 
un acte zymotique inverse dû ù des bactéries anta- 
gonistes, la dénitrificalion. (3' une humidité con- 
venable — si le sol se dessèche, les nitrates cessent 
de se former ; s'il est noyé, ils sont décomposés par 
les ferments dénitrifiants dont il \ient d'être ques- 
tion. (3° une température favorable — l'oxydation 
des sels ammoniacaux peut avoir lieu de 5° à Si"; 
elle est maxima à 37°, expérimentalement ; en été, 
dans les conditions naturelles. (4" une alcalinité 
légère — les terres acides par elles-mêmes (terre de 
bruyère, terre de certaines forfils), aussi bien que les 
terres rendues trop alcalines par un cbaulage récent, 
Sont également défavorables (5° l'obscurité — la 
lumière ralentit la njtrificotion 

Ces conditions ne sont autres que celles qu'on 
s'efforçait de réaliser jadia dans 1 établissement des 
nilrières arlillciellcs. On avait reconnu empirique- 
ment que, poiir obtenu de bons résultats, il fallait 
mélanger de la terre meuble (contenant de la potasse 
et de la cliaux) avec du fumier (source d' AzH^ ; élever 
des murs élroils et lés arroser fréquemment maïs pas 
trop abondamment (pour ne pas les noyer) avec de 
l'urine (AkJI'). On voyait le salpêtre s'eflleurir sur 
la surface la plus exposée au vent, c'est-à-dire sur celle 
où l'oxygène se trouvait largement renouvelé. 

Les gisements de nilralesreconnaissent pour cause 
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une fermentation intense suractivécparl'eïubérance des 
sels ammoniacaux. Ceux-ci proviennent des déjections 
humaines (Indes, Kgyptc) ou animales (^uano, dans 
l'Amérique du Sud). D'après MM. Milntz elMarcano 
les bancs de nitrate de soude résulteraient d'une 
décomposition de l'azolale do chaux (d'origine bacté- 
riennejsous l'influence du chlorure deaoAum déposé 
par une inondation marine transitoire. 

Dénilrificslion . 

Les microbes susceptibles de réduire les azotates ne 

sont point rares. Parmi ceux qui jouissent d'une 

grande activité, on peut citer deux bactéries décrites 

par MM. Gayon et Dupetit et Jart avides d'oxygène. 

I Lorsque celui-ci vient à manquer elles l'empruntent 

l aux nitrates. En milieu pauvre, il se dégage du pro- 

I toxyde et du bioxyde d'azote; en milieu riche, de 

I l'azote gazeux. Pareil phénomène se produit dans la 

I fermentation des betteraves, où l'on voit s'écliapper 

I des bulles rutilantes. MM. Giltay et Aberson ont isolé 

I un microbe qui transforme complètement les nitrates 

[ en anote. M. Schirokikh a fait connaître, de son cûté, 

1 dénitrifiant énergique, strictement aérobie. 
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(Et visqueuses). Encore peu étudiées. Elles se 
I manifestent au sein des liquides sucrés. Les plus 
connues sont celles : 

Du vin (Pasteur). On l'observe surtout dans les 
vins pauvres en tanin. Elle est due au raicrococcua 
viscoBus. Celui-ci agit en milieu neutre, et donne 



76 ANATOMIF. ET PnTSIOl.OCIE DES MICROBES 

naissance d'une [mit à de !a viscose, composé voisin 
de la dextrine, d'autre part à de la iiianniln et à CO'. 

De la bière. 11 existe plusieurs bacilles capables 
de transformer la biÈre et le moAt. D'ordinaire la 
réaction atteint son maximum lorsque les liquides sont 
neutres et riches en matières a/alées. Le produit 
vîsqueuK contient de l'azote. 

Du Jus de betteraves. Le leuconostoc mesente- 
rioïdes, et le bacterium pediculatum (moins fréquem- 
ment) occasionnent la a gomme des sucreries». Cctl« 
altération est due à la métamorpbose du sucre en 
dexlrane. Le leuconostoc n'attaque que le glucose et 
le saccharose (ce dernier, après interversion). La 
fermentation se montre plus active à l'abri de l'air. 
La température optimum est de 3o°-3d'' en Europe, 
ptdeS^" dans les Indes. Certains sels onl une influence 
favorable (NaCl-CaCl'-AzO'Na). 

Du lait, de l'urine, etc. 

Nous rencontrerons bientôt un type remarquable 
de transformation muqueuse, engendrée non seule- 
ment in vitro, mais encore in vivo, par les bactéries 
des légumineuses. 

Les fermentations muqueuses ou visqueuses recon- 
naissent pour cause tantôt la production d'une énorme 
capsule, au sein de laquelle les microbes sont vérita- 
blement noyés (leuconostoc, bactériura vermiforme 
des bières altérées), tantôt, et le plus souvent, une 
modification du liquide lui-même, sans doute très 
variée selon les cas. 
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Putréfaction. 

La matière morte devient la proie des microbes. 
Ceuï-ci la restituent, sous forme d'élémenls simples, 
au sol, aux eaux, a l'almosphère. Parmi ces éléments, 
les plus importants sont l'O, l'H, le C et l'Az qui, 
primitivement engagés dans des combinaisons com- 
plexes, se trouvent finalement libérés à l'état d'eau, 
d'acide carbonique et d'ammoniaque. 

La matière morte comprend schéma tiquement — 
à calé des composants minéraux que nous laisserons 
décote — des hydratas de carbone, des graisses et 
des substances proléiques. Comment se dégradent ces 
trois groupes de substances? 

Les liydrales de carbone solubles se transforment 
aisément sous Tiiilluence des microbes. L'étude des 
fermentations alcoolique, lactique, butyrique, acéti- 
que, nous a montré divers modes de dislocation des 
molécules sucrées, — Les produits de ces fermentations 
ne demeurent pas longtemps inaltérés ; ils sont brûlés, 
le plus souvent par les moisissures, quelquefois par le 
ferment lui-même, pour lequel ils représentent alors un 
aliment de disette (c'est ainsi que le b, acett détruit à 
la longue le vinaigre, la levure do bière, la glycérine). 

La décomposition des bydrates de carbone insolu- 
bles, précédée d'hydrolyses diastasiques, constitue un 
phénomène déjà plus complexe. Quant aux celluloses 
proprement dites, leurs divers stades de transforma- 
tion sont encore très mal connus. On les voit s'altérer 
suivant deux modes principaux : tantôt par simpliD- 
cation progressive, le plus souvent par transformation 
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en produils humiquea. MM. Gayon et Dupetit, en 
éludiant les microbes des fumiers, ont montré que ce 
dernier mode répondait à Taction d'un certain nom- 
bre d'anaérobiea, qui s'attaquent aux parois cellulaires 
et les carbonisent incomplètement avec dégagement 
de CH', CO', H. Les transformations que subissent 
les débris végétaux dans les marais et les tourbières, 
celles qu'ont subies aux temps géologiques ces 
immenses gisements de plantes qui constituent la 
houille, reconnaissent pour cause essentielle des fer- 
mentations de ce genre. Une faut pas confondre celles- 
ci avec la dissolution des matières pectiqucs (rouis- 
sage du lin, par exemple) due à des organismes 
spéciaux, dont le plus connu est celui de M. Fribes. 

M, Gayon a fait connaître un ferment forménique; 
M. van Tieghem a montré que l'amylobacler disloque 
les celluloses et joue en consétfuence un rôle capital 
dans la décomposition naturelle des plantes, la diges- 
tion des ruminants, la préparation industrielle de 
l'amidon par fermentation, elc. ; M. Omeliansky a 
étudié un anaérobie qui attaque, en culture pure, le 
papier à fdtre ; enfin M. Bernard Renault a retrouvé 
dans les débris végétaux fossiles de nombreuses bac- 
téries, parfaitement reconnaissables, cause première 
de la formation des dépôts carbonilères. 

Les matières grasses rcsisifint assez à la destruction. 
Elles doivent être, tout d'abord, dédoublées en glycé- 
rine et acides gras. La glycérine fermente facilement 
sous l'influence de nombreux microbes ; les acides 
gras semblent disparaître habituellement par l'action 
des moisissures qui les brillent. 

Quant aux substances azotées, dont raltéralion 



répond plus spécialeroent à Tidée vulgaire de putré- 
faction, elles se dégradent en vertu d'actes multiples 
dont on entrevoit à peine la nature et la succession. 

' On sait seulement que les albuminoïdes se trouvent 
tantôt solubilisés, tantôt irréguliè renient disloqués. On 
a coutume de dire que l'azote albuminoïde se convertît 
d'abord en azole amidé, puis en azote ammoniacal; 
cette formule, très approximative, peut èlrc con- 
servée provisoirement. 

La putréfaction commune, celle des matières ani- 
males principalement, s'accompagne du dégagement 
de nombreux produits gazpux, les uns inodores (CH'i 
II, CO'), les antres infecis (H*S, n^ercaplan») ;viîbyt 
drogèno phosjihore se rencontre dans' la 'décoRipÔsi- 
Uon des poissohs. ■ . - .,..., 

■ La transformation de la matière morte est due cil 
partie aux aérobies, en partie aux anaérobics (protégés 
par les premiers) ; chaque groupe comprend des 
espèces multiples, ijui entrent en jeu successivement. 
Celtes dont le développement exige des milieux riches 
inaugurent l'action, puis cèdent la place à des orga- 

I nismes moins difficiles ; et ainsi de suite jusqu'à ce 

» que la dislocation ail abouti aux termes les plus sim- 

I pies (H^O, C0^ AzH^). 

A ce moment, tout n'est point encore fini. Nous 
avons vu, en effet, que l'azote ammoniacal se converti^ 
en' aïote nitrique, sous l'influence des bactéries de 
Winogradsk-V, et que les nitrates formés peuvent être 
réduits par les dénitriGants. Le dégagement de l'azote 
libre marque la dernière étape du long cycle zymolir 
que dont nous venons de tenter une esquisse, mali 
heureusement trop schcmaticpie. 
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D. SëCrétios des diastases (ou e^kymes) 

Les microbes sonl des producteurs aclifs de dîas- 
lases. Celles-ci, une fois sccrélées, pciivcnl rester à 
rintérieur du corps cellulaire, ou diffuser dans le 
liquide ambiant. Leur rôle est double; tanlôl elles 
transforment les substances non nutritives en élé- 
ments assimilables, tantôt elles dislmjuenl les compo- 
sés fermenlescibles poiir engendrer la clinleur dont 
le microbe a besoin. Elles permettent d'utiliser à la 
fois la matière et l'énergie ; c'est assez dire leur im- 
portance capitale. 

La constitution des enzymes est absolument incon- 
nue, car on ne les a jamais isolées à l'élat de pureté. 
Il faut donc se borner à les définir par leurs pro- 
priétés et leurs effets. Ce qui les caractérise avant 
tout, c'est le pouvoir qu'elles possèdent de modifier 
sous un poids, impossible à définir, mais certaine- 
ment très minime, des quantités considérables de 
matière. Elles ne se détruisent pas en agissant, mais 
l'action se ralentit graduellement sous Tinfluence des 
produits formés. Elles accomplissent un travail po- 
sitif et, par conséquent, dégagent de la chaleur. 

Les diastases sont solubtes dans l'eau et dans la 
glycérine. Elles adhèrent à certains précipités ou 
coagulums qu'on peut déterminer au sein du liquide 
qui les contient. Beaucoup sont rclenues plus ou 
moins complètement par les filtres. Elles dialysent 
en général fort mal, ce qui permet de les séparer 
des cristalloïdes. Une chaleur relativement peu éle- 
vée les détruit aisément. La lumière leur est égale- 
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ment nuisible. Chaleur et lumière sont iaûnimeiil 
plus dangereuses en présence de l'aii' qu'en son ab- 
sence. A Télat sec, la i-ésistance des enzjmes s'accroît 
énormément. 

La plupart des actions diastasiqucs peuvent s'ac- 
complir sous l'influence des moyens chimiques ordi- 
naires ; mais, avec les enzymes, les phénomènes se 
trouvent grandement accélérés et a'elTectuenl au sein 
de milieux d'acidité ou d'alcalinité physiologiques. 
De plus, les lois d'action des diaslases sont différentes 
des lois des moyens chimiques. C'est ainsi que, dans 
rînter\-ersion du saccharose par les acides, la quan- 
tité de sucre transformé est proportionnelle à la 
quantité de sucre présent, tandis que dans l'inter- 
version par la sucrase elle varie parallèlement à la 
concentration diastasitjue. 

Les recherches de M. Bertrand ont montré le rôle 
important des éléments minéraux associés aux enzy- 
mes. D'après cet auteur, l'activité de la laccase (dias- 
tase oxydante) dépend étroitement de la proportion 
de manganèse coexistant. Tout se passe comme si la 
laccase représentait un sel manganeux à acide faible. 

Les récents travaux de M. Hill sur la maltase nous 
ont fait connaître la réversibilité des phénomènes 
enzymotiques. Il existe donc peut-être, à côté des 
diastases ordinaires (ou d'analyse), des séries im- 
portantes de diastases de synthèse qui auraient un 
rôle prépondérant dans l'assimilation organique. 

Un même microbe peut sécréter plusieurs diastases; 
l'aspergilltis niger, par exemple, fournit de la sucrase, 
de la mallase, delà tréhalase, de l'amylase, de l'émul- 
sine, de l'inulase, de la trypsine, delà lipase, etc.. 
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Inversement, divers microbes peuvent sécréter la 
même diastase; sans chercher bien loin, on se rap- 
pellera le nombre énorme d'organismes susceptibles 
de liquéfier la gélatine. 

Pour tous les détails concernant les enzymes, noua 
renvoyons an livre, désormais classique, de M. Du- 
claux. Le présent paragraphe n'en est d'ailleurs 
qu'un court résumé. 

1° Sécrétion des diastases. — Les diastases se for- 
ment dans la cellule microbienne; elles peuvent. 
avons-nous dit, en sortir ou y demeurer. - — La dif- 
fusion est d'observation facile. Si l'on veut éludier, 
par exemple, les enzymes de l'aspergillus niger en 
pleine végétation, on emploiera le procédé suivant : 
après avoir cultivé la mucédinée dans le liquide Hau- 
)in, comme il a été indiqué plus haut, on fait ilotter 
deux ou trois fois te feutre mycélien sur de l'eau 
distillée (pour le laver), puis on le laisse reposer 
quelques heures sur une nouvelle quantité d'eau dis- 
tillée, qui se charge des principes diastasiques. 
M. Fernbach s'est proiMisé de rechercher parallèle- 
ment la Bucrase dans l'aspergillus lui-même et dans 
le liquide de culture. 11 a constaté que la plante 
jeune contient plus d'invertlne que le milieu, tandis 
que la plante vieille, usée, en contient moins. La 
dégénéralion du mycélium favorise évidemment l'is- 
sue de la diastase. On doit, par conséquent, admettre 
qu'au début de la croissance, la transformation du 
saccharose se produit surtout dans la cellule et, à la 
fin, en dehors d'elle. 

La monilia candida et certaines levures n'interver- 
tissent le sucre qu'au sein de leur protoplasma. On 
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démontre, chez elles, la présence de la sucrase à 
Taide de la trituration mécanique ou de la macération . 

Les exemples précédents nous prouvent que In 
même diaslase, une fois produite, peut rester confi- 
née dans la cellule ou se répandre au dehors. C'est 
affaire de membrane et de proloplasma. La mem- 
brane des divers organismes ne se laisse pas traverser 
identiquement par une même substance ; bien plus, 
la membrane récemment formée ne se comporte pas 
comme la membrane ancienne. De son côté, le pro- 
toplasma des divers organismes ne fixe poinl les 
enzymes avec une égale énergie; et le proloplasnia 
jeune diilêre profondément du protoptasma âgé. 
Quelle est la part respective de l'enveloppe et du con- 
tenu? Nous rignorons totalement. La première est 
soumise à des lois d'osmose élective, le second à des 
lois aussi mal connues que celles de la teinture, cette 
manifestation si intéressanle de l'adhésion molécu- 
laire. 

Pour Cïtraire les dîaslases intracellulaires, la ma- 
cération (dans l'eau ou la glycérine} et le broyage 
ordinaire au sable peuvent être iasullisants; il l'aut 
alors recourir aux moyens puissante d'expression 
dont disimse l'industrie. C'est ce qu'a fait M, Buch- 
ner dans ses recherches sur la zymase. Pour concen- 
trer les diastases diffus ibles, on les entraine au moyen 
de précipités variés (coagulation du liquide par l'al- 
cool, formation de phosphate de chaux au sein de ce 
même liquide, etc...), Nous ne pouvons détailler 
ici les nombreux procédés employés, dont aucun du 
reste ne permet d'obtenir les enzymes à l'élat de 
pureté. 
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La sécrétion des diastases est intimement liée à la 
composition du milieu de culture. Toutefois, les en- 
zymes peuvent se former dans des solutions nutri- 
tives qui ne contiennent pas de corps sensibles à leur 
action. Voici deuï preuves, empruntées à M. Du- 
claux : Taspergillus glancus donne de l'amylasc en 
présence du lactate de chaux et de quelques sels 
minéraux, et le pénicillium glaucum sécrète de la 
sucrase dans les mêmes conditions. ,\ l'abri de l'air, 
les anaérobies facultatifs produisent en moindre quan- 
tité certains enzymes. 

Les diastases sont-elles engendrées telles quelles 
d'emblée, ou à l'état de prodiasiases ? Rien n'aulo- 
rise à admettre la seconde hypothèse (Duclaux). 

3° Causes diverses qni inflaent sur tes diastases. — 
Tempéhatube. — Il existe, pour chaque action dias- 
lasique, un maximum, un minimum et un optimum. 
La chaleur détruit les enzymes à des tem|jératures 
très variées ; supérieures (amjlase}, égales (sucrase), 
et même inférieures au degré optimum. On peut 
citer, comme exemple de ce dernier cas, l'uréase qui 
en présence de l'urée, exerce son pouvoir maximum 
à So" et qui, en l'absence d'urée, faiblit déjà à 35°. 

La concentration de la diastase, la coexistence de 
sels ou de divers corps augmentent la résistance à la 
chaleur. 

Les enzymes supportent des températures élevées 
(100° et plus) quand elles ont été préalablement des- 
séchées. 

LuMiÈHE. — D'une façon générale, la lumière at- 
taque facilement les diastases. Prenons comme type 
la sucrase de l'aspergillus niger. Une exposition de 
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quelques heures aux rayons solaires la détruit com- 
plèlement. L'invcrtine s'altère plus rapidement si on 
la dissout dans l'eau insolée que si on la dissout 
dans l'eau conser\"ée à robscurilé. Enfin, une solu- 
tion de sucrase, conservée dans un flacon insolé, 
s'affaiblit plus vile qu'une solution conservée dans 
un flacon laissé à l'ombre. 

OviGÈSE. — Chaleur et lumière ne so montrent 
réellement nuisibles qu'en présence de l'oxygène. 
Toutes les diastasea sont sensibles à l'oxydation, cer- 
taines excessivement sensibles (uréase, présure}, au 
point d'être altérées par simple dilution. L'eau dis- 
tillée n'agit alors que grâce au peu d'air dissous 
qu'elle apporte (Duclaux). 

AcmES, ALCALIS, SELS. — Lcs enzymes manifes- 
lenl leurs propriétés tantôt en milieu acide fsucrase), 
tantât en milieu alcalin (trypsine). Il existe toujours 
un degré optimum de réaction. Bien entendu, les 
diasiases oxyphilcs sont gênées, puis détruites par les 
alcalis et inversement. Fait curieux, la sucrase résisie 
mieux à la chaleur en milieu acide, et à la lumière 
en milieu alcalin. 

Le rôle des sels est très important. Vis-à-vis de 
chaque action diasiasique. on trouve des sels favori- 
sants et des sels empêchants. Un même groupe salin 
peut se comporter, au regard de deux diastases, 
d'une façon diamétralement opposée. Ainsi, les sels 
de chaux, qui facilitent le jeu de la présure, enrayent 
celui de l'amylase. 

Rappelons que les actes enzymoliques engendrent 
des substances empêchantes, dont l'influenre se ma- 
nifeste plus ou moins tôt selon les cas. 
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Antiseptiques. — Il n'y a aucun rapport entre les 
propriétés antiseptiques d'un composé chimique et 
son pouvoir antidiastasi<[uc. 

.t" Caractâres des principales diaatases microbiennes. 
— Avec M. Duclaux nous diviserons les diastases en 
quatre groupes : D. coagulantes et décoagulauLes ; — 
D. hjdrolysantes et deshydrolysantes ; — D. oxy- 
dantes et desoxydantes ; — D. de décomposition (on 
ne connaît pas de D de recomposition). 

D. Coagulantes et DÉcoAGtTL\?(TES. — Présure (ou 
lab) et casèase. — La présure coagule le lait, la 
caséase redissout la caséine. Pour M. Arthus, le 
lab dédouble la substance caséinogène en lacto- 
sérumproléose et caséum. Celui-ci étant un com- 
posé calcique, on comprend que la présence des sels 
de chaux soit indispensable à la réaction. Pour 
M. Duclaux, le laîl renferme de la caséine dissoute 
et de la caséine en susj>eiision. C'est celte dernière 
seule qui se précipite sous l'influence de la présure. 
Cerlaius sels peuvent par eux-mêmes agglutiner la 
caséine en suspension, tels les sels solubles de cal- 
cium; d'autres peuvent, inversement, k faire repas- 
ser on solution, tels les sels alcalins. On conçoit 
aisément que les premiers favorisent l'action du lab, 
et que les autres l'entravent. On conçoit aussi que 
les décalcifiants (oxalates et fluorures d'alcalis) ren- 
dent toute coagulation impossible, d'autant qu'ils 
jouissent du pouvoir de dissoudre la caséine. 

Une grande quantité de microbes décom^wsent le 
lactose et, grâce à l'acide formé, peuvent cailler le 
lait (citons, comme exemple, le colibacille). 11 ne 
faut pas les confondre avec ceux qui, sécrétant de la 
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présure, précipitent la caséine en milieu neutre ou 
alcalin. Mais, parfois, les deux actions se superposent. 

Beaucoup d 'organismes redissolvent le caillot 
[ formé; ils produisent donc à la fois du lab et de 
V la caséase (tyiothrix lenuis, bacillus subtilis, b, pjo- 
t cyanique, etc. ..). Présure et caséase sont mises facile- 
\ ment en évidence dans les cultures filtrées. 

L'optimum thermique du lab est de ^o". 

Trypsine. — Nombre de microbes liquéûent la 

gélatine; plusieurs d'entre eux liquéfient également 

le sérum coagulé ; enfin, certains d'entre ces derniers 

sont des producteurs de caséase. Y a-t-il identité entre 

I cetle caséase et les ferments trypsiques qui solubifi- 

I sent la gélatine et le sérum? Y a-t-il même iden- 

I lilé entre les ferments Irypsîques? Nous n'en sa- 

j vons absolument rien. Les bactéries, susceptibles 

I d'attaquer la fibrine, sont peu nombreuses. M. Biens- 

1 tûck cite : le b. putrîficus (découvert par lui), le vi- 

L brion seplique, et le bacferium Cbauvœi. Ces orga- 

I nismes sont anaérobies. Us peuvent digérer la fibrine 

I à l'air en présence de certains aérobies favorisants. 

M. Fermi a étudié spécialement l'enzyme qui liqué- 
1 fie la gélatine. Il a fait voir que celui-ci préfère les 
tmilieux neutres ou légÈrenient basiques, supporte 
Eune assez forte alcalinité, mais devient inactif en pré- 
f eenco dos acides, même dilués. Ce sont évidemment 
klà lea caractères de la trypsine classique. 

La diastase qui liquéfie la gélatine ne se produit 
■ ordinairement qu'au sein de milieux renfermant dos 
F sUnuninoïdes. Toutefois, certaines bactéries (comme 
[le b. subtilis) la sécrètent dans des liquides miué- 
I Taux. Les sucres gênent ou cnlravenl complètement 
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la sécrétion Irypsiquc (Anerbach), sans troubler le 
dévelo]»penient des microbes. Il en va de même pour 
la quinine, la strychnine et l'anlipyrine (Femiî). 
L'acide phénique et le sublimé n'affaiblissent pas 
sensiblement la trypsine boclérienne. La chaleur la 
détruit, à des températures variables selon les cas. 
L'action de cerlains gaz (CO',H*S) est également dif- 
férente d'un organisme à un autre. 

A l'abri de l'air, les aérobies digèrent mal la géla- 
tine; et, si l'on fait un certain nombre de passages, 
la propriété enzymogène s'évanouit (Sanfelice). Elle 
peut aussi disparaître progreshi>ementcbezlesespcces 
parasites entretenues dans les laboratoires à l'état 
saprophy tique. Citons comme exemple les vibrions 
cholériques, rapportés jadis des Indes par M. Kocb, 
et qui ont perdu, après plusieurs années (au moins à 
l'Institut Pasleur), leur pouvoir liquéfiant — ainsi que 
leur mobilité. 

A côté des trypsines diffusibles, il convient de men- 
tionner les trypsines iniracellulaîres, isolées, par 
expression, des levures (Buchner), du bacille typbique 
et du bacille Inberculeus (Hahn). 

Cytases. — - Les parois cellulaires des végétaux 
sont attaquées par un groupe de diastases encore peu 
étudiées, les cytases. Les fermenis île la cellulose 
en sécrètent certaînemenl. 

D. Hydbolïsantesetdéshtdholïsantes. — Uréase. 
— Découverte par Musculus. Étudiée surtout par 
M. Mîquel. Sécrétée par les microbes quidéterminent 
la fermentation ammoniacale. C'est une diastase très 
fragile, qui résiste mal à la chaleur, à l'excès d'al- 
cali, à l'oxydation, aux antiseptiques, etc.. Elle est 
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retenue parliellement dans la paroi des filtres. Lea 
acides la paralysent et finissent par la délniire. Les 
sucres, et à un moindre degré la glycérine, favorisent 
sa conservation (sans doute en la protégeant contre la 
chaleur). 

Amylase et dextrinase. — Nous avons vu déjà 
que les di et polysaccharides ne pouvaient subir les 
fermenlations alcoolique, lactique, butyrique... qu'a- 
près hydrolyse préalable. Les principales diastases 
présidant à ces hydrolyses sont : l'amylnse et la dex- 
trinase — Tinulase — la sucrase — la maltase — la 
tréhalase — la lactase — la mélibiase... Tout orga- 
nisme qui ne sécrèle point (extra ou înlracellulaire- 
menl) un de ces enzymes, ne saurait fermenler 
alcoolique ment, laclitiuement. . . le saccharide corres- 
pondant. 

L'araylasc transforme l'amidon en dextrine, la 
dextrinase convertît la dextrine en mallase. La pre- 
mière décoagule, la seconde dédouble. Les deux 
actions, intimement combinées d'ordinaire, ont été 
séparées avec soin par M. Duclaux qui nous a appris 
à les distinguer. 

La majorité des microbes, capables de fournir de 
Tamylase et de ia dextrinase, produisent aussi de la 
maltase, laquelle dédouble chaque molécule de mal- 
lose en deux molécules de glucose (aspergillus niger, 
peniciUium glaucum, bactéridie charbonneuse, bacil- 
lus subtitis, vibrions divers, etc.) 

Enfin les o levures d'Extrême-Orient » et, en parti- 
culier l'amylomyces Rouxiî, poussent la transforma- 
tion de l'amidon jusqu'au terme alcool. 

L'amylase et la dextrinase agissent en milieu 
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acide; aussi sont-elles très sensibles aux alcalis. Le 
chlorure de calcium et le sublimé les paralysent. Le 
phosphate d'ammoniaque, l'acétate d'alumine et 
Tasparagine favorisent leur jeu. A mesure que la 
température s'élève au-dessus de i6", il se produit 
une coagulation progressive de l'amidon et un allai- 
blissement corrélatif de l'acte diastasique. A 80° la 
deïtrinase est détruite, mais l'amylase résiste; un 
peut donc isoler la seconde par le chaulTagc. 

Il convient de rappeler que l'amylase n'attaque 
pas facilement l'amidon cru. On se sert toujours 
d'empois dans les expériences. 

(Certaines moisissures sécrètent de Tinulaso qui 
transforme l'inuline en lévulose.) 

Sucrase (oit im'ertine) . — Diastasc dédoublant, 
comme nous le savons, le saccharose en glucose et 
lévulose. Température optimum 5a°,5. Produite par 
diverses moisissures (en premier lieu l'aapergillus 
niger), par beaucoup de levures et par certaines bac- 
téries (bacille de Kiel, bacillus megalherium, pro- 
teus vulgaris, bacillus fluoréscens lîquefaciens, etc. 
— Fermi). Les principaux caractères de la sucrase 
ont été déjà signalés incidemment; inutile d'y reve- 
nir. 

Mallase. — Même optimum thermique que [lour 
l'amylase et la dextrinasc, c'est-à-dire /lo". La mal- 
lase agit en milieu neutre ou très légèrement acide; 
tout excès d'acidité ou d'alcalinité est également dé- 
favorable. 

La propriété la plus curieuse de l'enzyme qui nous 
occupe, c'est sa réversibilité d'action, signalée par 
M, Hill. Voici en quoi consiste le phénomène : 
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lorsqu'une cer laine quantité de maltosc a été conver- 
tie en glucose, la réaction s'arrête; inversement, 
lors(ju'on soumet à l'inilueBce de la cliastase une solu- 
tion de glucose [ilos rietwifiie celle obtenue au mo- 
ment (le l'arrêt, ud> fg^dc glucose repasse à l'étal 
de maltose. Nous Insistons sur cet exemple, unique 
jusqu'ici, d'an processus synthétique d'origine en^ij- 
010 tique. 

Tréhalase. — Pi-oduile par plusieurs moisissures. 
Transforme le tréhalose en glucose. 

Lactose. — Sécrétée surtout par les levures dites 
« de lactose n. Dédouble le sucre de lait en glucose 
et galactose (le plus souvent inlracel lu lai rement). 

Mélibiase. — Convertit le mélibiose en glucose et 
galactose. Les leMires basses se distinguent, entre 
autres caractères, des levures hautes par la prodvfc- 
tion de mélibiase. 

Diastases dédonbhnt les glucositles . — iSous 
nous contenterons de signaler l'émulsme, élaborée 
par l'aspergillus niger, le pénicillium glaucum et 
quelques bactéries, laquelle transforme l'amygdaline 
en glucose, aidébydu benzoïque et acide cjanhy- 
drîque. 

Lipase. — Enzyme qui saponifie les graisses. On 
l'a rencontré chez l'aspergillus niger et le pénicil- 
lium glaucum. 

D. OxïD.iMTES ET uÉsoiyn\;«TES. — Oxydases. — 
Dccouvcrles par M. Bertrand. Elles doivent être très 
répandues parmi les microbes, au moins en tant que 
sécrétions intracellulaires. Maïs les documents font 
encore défaut sur ce point important. 

Phiiothion. — (Rcy-Pailbade). Diaslase réductrice, 
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qui paraJl esister chez un certain nombre d'orga- 
nismes (et, particulièrement, de levures) susceptibles 
de donner naissance à H'S en présence du soufre. 
Nous reviendrons bientôt sur cette formation d'H'S. 

D. DE DÉCOMPOSITION. — Zrmase. — Seul repre- 
sentant de cette classe d'enzymes. Nous avons men- 
tionné plus haut l'importance de sa découverte, due 
à M. Buchner. Pour l'obtenir, on broie ta levure 
et on la soumet ensuite à des pressions considérables. 
Le suc, ainsi préparé, transforme divers saccharides 
en alcool et CO^. La zymase ne dialyse pas (ce qu'on 
pouvait prévoir d'avance); la filtralion l'appauvrit; 
elle résiste mal à l'oxydation; une température de 
ho" l'attaque déjà. Le meilleur mode de conserva- 
tion consiste à dessécher le suc, aussitôt exprimé. 

L'enzyme de Buchner aime les milieux neutres ou 
légèrement alcalins. Il fermente tous les sucres que 
fermentent les levures et, de plus, agit sur plusieurs 
saccharides réfractaires, notamment sur le glycogène. 
On sait que la levure se constitue des réserves de 
glycogène, utilisées en cas de disette. La disparition 
du produit emmagasiné a donc lieu par un acte 
diastasique intracellulaire. 

Le carbonate, et surtout l'arsénile de potasse, favori- 
sent les effets de la zymase vis-à-vis de certains sucres. 

Dans le suc de levure M. Buchner a rencontré la 
maltase, l'invertine, la trypsine, etc. 

E. LcnA>GES>-iTRiTiFS. — Modifications des miiielx. 

1° ABsimilation. — Parmi les substances destinées 
à la nutrition des microbes, les unes pénètrent 
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d'emblée à travers la membrane d'enveloppe, les 
autres sont transtbrmées au sein du milieu ambiant : 
une partie sert à la production d'énergie, l'autre 
devient résorbable. Elle traverse alors la paroi cellu- 
laire et subit, dans le protoplasma, une double éla- 
boration. Pour (pie certains éléments puissent s'élever 
à un degré d'organisation supérieur, il faut que 
d'autres engendrent, par leur combustion, la chaleur 
nécessaire k tout travail d'édilication chimique. U se 
passe donc deux phénomènes à la Ibis opposés et soli' 
daires : celui de construction et celui de destruction 
(Duclaux). L'assimilation constitue, on le compren- 
dra facilement, un acte des plus complexes; aussi est- 
elle fort mal connue. 

Comment se forment les composés ternaires? ÎVous 
rignorons totalement. Les microbes, organismes 
dépourvus de chlorophylle, sont incapables de fixer le 
carbone à la manière des plantes vertes; on cite bien 
quelques bactéries (notamment le ferment nitrique) 
susceptibles de décomposer CO', mais c'est le petit 
nombre. La majorité se comporte assurément d'une tout 
autre façon, et d'une façon variable selon les espèces. 

Il en va de même pour la synthèse des albumi- 
notdes. Nous savons qu'il convient de présenter 
l'azote sous des formes diverses, selon les microbes 
auxquels on a affaire ; le mode d'assimilation doit, en 
conséquence, n'avoir rien de constant : loin de là. Il 
est impossible de ne point insister ici sur la fixation 
de l'azote atmosphérique par certains organismes 
libres ou parasites des végétaux. D'autant que c'est 
le seul document vraiment intéressant que nous 
ayons à mentionner, 
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Beaucoup de sols (prairies des montagnes, forêts), 
qui ne reçoivent (ju'iino fumure n^f^ligcablc, conli- 
nuent cependant îi se couvrir sans cesse de plantes 
variées. Tout se passe comme s'ils ne perdaient pas 
d'aiole ; ils en gagnent même notablement (Trucliol). 
D'autre part, les terres dans Icstpiellcs on cultive les 
légumineuses en gagnent encore davantage. 

M. Berthelot a montré, le premier, que les 
microbes jouent un rôle capital dans renrtchissement 
du sol en azal£. Puis, MM. Hellriegel et Willfarlh, 
étudiant les papillnnacées, ont établi une relation 
fondamentale entre la fixation d'azote, la présence des 
nodosités radicales et l'action bactérienne. On savait 
déjà que les racines des légumineuses se recouvrent 
fréquemment de petits tubercules. Les savants alle- 
mands nous ont prouvé que ces tumeurs sont dues à 
une infection par certains microbes de la terre ; infec- 
tion qui tourne ici au bénéfice du végétal, car le 
parasite fise sur lui l'azote atmosphérique. 11 s'est 
f même établi, dans le cours des jlges, un rapport si 
étroit entre l'hôte et le commensal, que ce dernier est 
devenu indi^KiOsablc à l'alimentation azotée de la 
plante. Nous ne pouvons rapporter ici les espériences 
de MM. Hellriegel et Willfarth ; bomons-nous à 
signaler les points suivants qui les l'ésument: dans 
les sols stérilisés, et protégés contre les germes de 
l'air, il n'y a jamais production de tubercules sur les 
racines des papillonacées, et celles-ci dépérissent — si 
l'on arrose, aw contraire, ces sois stérilisés avec de ia 
délayure de terre, provenant d'un champ où ont 
poussé des légumineuses, les nodosités apparaissent 
et le développement se poursuit normalement — 
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rien de tel quand la délayiire a été préalablement 
stérilisée. 

Des dosages précis, dus k MM. SchliJsing et Lau- 
rent, démontrent que tout l'azote emprunté à Tair 
ambiant se retrouve intégralement dans les tissus du 
végétal. 

MM. Prazmowski, Beyerinck, Bréal... ont isolé, 
cultivée! inoculé avec succès les microbes radicole», 
M. Mazé leur a consacré plusieurs mémoires impor- 
tants et remplis d'idées nouvelles. Voici, d'après ce 
savant, comment on peut concevoir rhialoire des 
bactéries des légumineuses. Ces organismes sont 
abondamment répandus dans le sol; ils appartien- 
nent à un genre essentiellement pléomorplie, allant 
(lu type bacille endosporé au type streplotlirix, sui- 
vant les circonstances. Ils se trouvent attirés par les 
hydrates de carbone que laissent diffuser les poils 
radiculaires, pénètrent dans la racine, et là, s'entou- 
rent d'une gaine muqueuse que la sève résorbe au 
fur et à. mesure de sa production. Ce mucus repré- 
sente l'aliment azoté élaboré par le microbe nu 
profit de la [wpiUonacée. A l'élaboration prennent pari 
deux facteurs principaux : l'azote fourni par l'air 
extérieur, et les hydrates de carbone fournis par la 
plante. Les miciobes radicoles transforment ces dcr- 

rs, grdce à la fixation d'azote, on une substance 
quaternaire siwciale, gélatiniforme ethautement nutri- 
tive. Pareille chose se voit dans les cultures a rli lie iel les, 
L la condition (pie l'on procure aux bactéries une 
certaine quantité d'azote combiné, dont ils ont besoin 
pour leur propre développement, et de l'oxygène en 
abondance. Quand ils mènent la vie parasitaire, ils 
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trouvent sans peine l'azote combiné au sein du paren- 
cUyrae radical et l'oxygÈne soit dans la sève, soit 
dans l'atmosphère du sol. 

Si donc, comme l'a fait M. Mazé, on ensemence 
les microbes sur dp la gélose au bouillon de haricots 
sucré (ne contenant pas moins de -j pour loo de 
saccliarose), et si, maintenanl la température à 
3o''-25°, on fait passer régulièrement un courant 
d'air, on observera a la fois la disparition d'une 
certaine quantité d'azole gazeux et la formation 
d'un dépôt muijueux exubérant qui recèle cet azote, 
désormais combiné avec les produits de transfor- 
mation du sucre de canne. Dans les meilleures ex- 
périences les bactéries fixent un gramme d'azote 
libre pour loO grammes de saccharose consommé. 
La plus grande partie de celui-ci est brûlée, et sa 
combustion fournit l'énergie nécessaire à la synthèse 
o[>érée. 

A côté des microbes précédents, U existe d'autres 
organismes du sol, non parasites, susceptibles d'assi- 
miler l'azote libre. Certains semblent fixer cet azote 
sur les algues, avec lesquelles ils vivraient en sym- 
biose. D'autres le fixent sur leurs propres tissus, tel 
le clostridium pasleurianum de M. Winogradsky. Ce 
clostridium est anaéiobie, mais pousse à Pair quand il 
se trouve associé aux aérobics qui le protègent. Il parait 
naturel d'attacher peu d'importance, pratiquement, à 
ce microbe, ainsi qu'aux anaérobies de la terre, car 
la fixation de l'azote est évidemment due, avant tout, 
aux aérobies. Les recherches de M. Winogradsky 
n'en conservent pas moins tout leur intérêt. 

]MM. Nobbe et Hiltncr ont voulu fertiliser le» 
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champs, piaules en légumineuses, avec les cultures 
pures de diverses espèces radicoles. Les résultats se 
sont montras fort médiocres, ce qui ne saurait sur- 
prendre, étant donnée la complication du problème 
(influence des sols, de leur réaction ; influence des 
genres végétaux ensemencés, elc) . D'autres auteurs ont 
proposé , pour améliorer les terres , remploi d'un 
microbe spécial, dit microbe d'Ellenbacli (on de 
l'n alinile »), lequel agirait, selon les uns en décom- 
posant énergiquement la matière organique, selon les 
autres en fixant l'azote. On discute encore au sujet 
de ridentincntion de ce microbe, qui jouit certai- 
nement de propriétés intéressantes. 

3° DéiasBimilatlaii. — Nous avons indiqué plus 
haut qu'on trouve dans les Diilicux de culture trois 
ordres de substances : les secreEa, les résidus des actes 
lymotiques et les excréta. Ces derniers constituent les 
produits de désassimilation proprement dits. Ils sont 
excessivement variés et souvent dilUciles à distinguer 
des reliquats de fermentation, et même de certaines 
sécrétions (notamment des sécrétions toxiques). Nous 
connaissons déjà les termes ultimes auxquels aboutit 
la désintégration de la matière organique: inutile d'y 
revenir. Mentionnons simplement, parmi les excré- 
tions, un composé fort répandu et dont la recherche 
peut avoir quelque valeur diagnostique : l'indol. 
Celui-ci se reconnaît à la coloration rouge qu'il donne 

, par l'acide sulfurique en présence des nitrites, Divers 
colibacilles et vibrions, ainsi que le proteus, four- 

I nissent de l'indol dans les milieux peptonisés. La 
coexistence des sucres fermentesciLles diminue ou 
empêche la formation du composé aromatique. 

NlCOtl.E. li 
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Modifie allons dos milieux. — PassOQs sur les chan- 
gemenU de consistance (liquéfaction de la gélatine 
et du sérum coagulé, clc.) et envisageons les pointa 
suivants : changements do réaction ; phénonièneB 
d'oxydation et de réduction ; dégagement d'H'S 
et de mcrcaptans. 

Chanuehents de réaction. — Rapiielons tout 
d'abord les deux exemples classiques. Le bacille 
lactique acidilie fortement le lait (alcalin) et le mi- 
crococcus urea3 alcalinise fortement l'urine (acide). 

Tous les microbes susceptibles de déterminer les 
feiraentationa lactique, butyrique, etc..., acidifient 
le milieu lorsque celui-ci contieut des corps sensibles 
à leur action (sucres, alcools polyatomiques). Parmi 
les aaccharides, nul n'est attaqué par un plus grand 
nombre d'organismes que le glucose. Aussi les 
bouillons glucoses s'acidilieront-ils sous l'influence de 
beaucoup de bactéries : colibacilles, vibrions, bacille 
tjphique, pneumocoque, streptocoque, etc.. M. Péré, 
puis M. Th. Smitb, ont fait remarquer que la 
plupart des viandes renfemient des sacchai-ides très- 
lermenlescibles et que, parlant, la culture en bouillon 
dit o simple a se trouve être le plus communément 
une culture en bouillon sucré. Lorsqu'on veut se 
débarrasser des sucres de la viande (par exemple lors 
de la préparation de toxine diphtérique) il convient de 
les faire consommer par la levure de bière (Martin), 
le cohbacilte (Smith), ou, plus simplement, par une 
légère putréfaction (Spronck). 

La production d'alcali tient en général à l'oxydation 
des matières azotées. Elle atteint son maximum chez 
les aérobics, surlout chez ceux qui se développent ne 
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voile à la surface des liquides (subtilis, tyrolhrix 
tenais, pyocyanique). Mais nombre de ces microbes 
jouissent également de la propriété de fernienler les 
saccbarides. Il en résulte que, suivant l'organisme en 
jeu, la composition du milieu et les conditions do 
culture, la réaction résultante pourra aller de l'acidité 
marquée à une forte alcalinité. 

Le bacille diphtérique, ensemencé en bouillon 
peptonisé it ordinaire n (c'est-à-dire sucré, dans la 
majorité des cas), produit d'abord de l'acide, puis de 
l'alcali. La réaction alcaline apparaît d'autant plus 
vile que le développement se fait en couche plus 
mince et plus aérée. Dans le vide, l'acidité persiste. 

Si l'on cultive le vibrion cholérique, sous une 
certaine épaisseur, dans le petit lait additionné de 
tournesol bleu (Lakmusmolke de M. Petruschky), 
on constate la présence de trois couches difTérenles. 
A la partie supérieure, coloration bleue foncée (oxy- 
dation intense des matières azotées); au-dessous, 
teinte rouge vif (fermentation du lactose ; acidité non 
neutralisée); profondément, décoloration (réduction, 
liée à la vie anaérobie). Cette expérience démonstra- 
tive est due h M. Dionys Hellin. 

Encore un exemple : Semons, comme l'indique 
M. Beyerînck, le prodigiosus à la surlace d'une 
gélose sucrée, dans l'épaisseur de laquelle on a incor- 
poré de la craie finement pulvérisée. Le microbe cbro- 
mogènc émet des vapeurs ammoniacales (trimetltyla- 
mine pour certains auteurs, ammoniaque et monoelby- 
lamine pour M. Scheurlen), la couche bactérienne se 
montre fortement alcaline et cependant, autour de 
I diaque colonie, on voit apparaître un halo transpa- 
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rent, indiquant la décomposition du carbonate de 
chaux par un acide formé (fcrmenlation du sucre). 

Les changements de réaction aiuènent souvent 
l'arrêt des cultures. 

PnÉNouÈNES d'mtdatios et de rédlctios. — Lea 
aérobies sont susceptibles d'oxyder, non seulement 
les substances azotées et ternaires, mais encore les 
composés minéraux. Nous en connaissons déjà deux 
preuves : l'histoire des nitrifiants et celle des sul- 
fohactéries. M. WinoyraJsky a montré que c'est 
par un phénomène d'oxydation que ces dernières 
décomposent H'S pour fixer le soufre, et transforment 
ce soufre en sulfate quand H'S fait défaut. Le pro- 
cessus oxydant conslitue la source essentielle d'énergie 
chez les sulfuraires. Pareillement, les ferrohactéries se 
procureraient In chaleur nécessaire en modifiant les 
dérivés ferrugineux dans une série d'actes où l'oxy- 
dation joue le rôle principal. 

On est fondé à admettre que les microbes oxydants 
doivent sécréter fréquemment des oxydases. 

Les anaérobies constituent de puissants réducleora 
(et, par cela raâme de puissants oxydants indirects). 
Ils peuvent, eux aussi, s'adresser aux corps inorga- 
niques. La dénitrification , la décomposition des 
sulfates sous l'influence de divers microbes (en parti- 
culier du spiriUuni desulfuricans de M, Beyernick), 
le démontrent suffisamment. Les aérobies ne sont pas 
incapables, il faut le savoir, de provoquer des réduc- 
tions marquées. On peut citer, pour le prouver, ce 
pénicillium, découvert par M. Abba et étudié par 
M. Bujwid, qui attaque l'acide arsénieux et dégage 
de l'hydrogène arsénié, l'econnaissable à son odeur 
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alliacée. L'activité de la moisissure est telle qup son 
emploi rendra des services dans bien des cas où les 
niétliodes chimiques se révMent insullisantea. 

Les phénomènes de rédiiclion sont dus, tantôt à la 
production d'H. naissant (notamment lors d'anaéro- 
biose), tantôt à la nianifeslation d'un acte vital et 
parfois sans doute diastasiquc (philothion). L'indus- 
trie les utilise volontiers (exemple : la cuve à indigo, 
dans laquelle le colorant se trouve réduit par les 
vibrions butyriques). 

DÉGAGEHEiST n'H'S ET DE MEBCAPTAN8. — ^omb^e 
de micro-organisme sémeltent (en quantité très variable 
du reste) de Thydrogéne i^ullurc. La source de celui- 
ci doit être recliercliée dans les albuminoldes (bactéries 
putrides), les sulfates (spirillum de Beyerinck), et le 
soufre lui-même. Il est, en effet, des organismes qui 
dégagent H'S lorsqu'on ajoute du aoutre à leur 
milieu de culture. 

MM. Fetri et Maassen attribuent la mise en liberté 
d'H'S à un pliénomène de réduclion (favorisé, natu- 
rellement, par l'anaérobiose). D'après eux, les microbes 
qui fournissent de Tacide sulfhydrique ont fourni préa- 
lablement de l'hydrogène. Comme preuve, ilsaOirment 
que toutes ces hactéries produisent H'S en présence 
du soufre. 

M. Rubner pense au contraire que, le plus souvent, 
l'émission d'H'S est due à une dislocation des moli 
cules azotées complexes. Il fait remarquer que les 
ferments snltltydriques ne donnent pas tous nuissanci 
à de l'hydrogène — qu'inversement, les réducteurs 
énergiques n'émettent pas tous de l'hydrogène sul 
ïuré — et qu'enfin, de l'aveu même de MM. Pétri et 
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Maassen, le dégagenienl d'H^S ne s'observe bien, le 
plus soiivcnl, (pie dans les milieux contenant 5 k 
10 pour loode peplone. 

Il convient d'admettre que la prorluction d'H'S 
reconnaît pour cause tan[i!it un acte zymotique véri- 
table, tantôt un phénomène de réduction, Hé h la 
présence de l'H naissant. 

Parmi les microbes cjui dégagent des mercaptans 
on peut cit«r, en premier Heu, le proleus v-ulgaris, 

M. Miquel, dans ses études bactériologiques surles 
eaux, a isolé quelques organismes susceptibles de 
transformer le phosphore en hydrogène phosphore. 

4* Ëcbangas gasetuc. — Chez les iniiniment petits 
respiration et nutrition se conlbndenl.Nousavonsvuque 
les aérobies absorbent et éliminent CO'. Celéchange 
est d'autant plus énergique que les conditions favorables 
au développement se trouvent mieux réalisées. Pour les 
organismes à évolution rapide, on peut distinguer 
trois phases. Pendant la croissance la quantité d^O 
Giié dépasse la quantité de CO' dégagé ; pendant la 
période slationnaire l'équilibre se rétablit; enfin, lors 
du déclin, il se rompt et, celte fois-ci, laqiiantitéd'O 
Qïé n'atteint plus celle de CO' dégagé. 

Les organismes à évolution lente (par exemple le 
bacille luberculeiis) donnent lieu à des échanges faibles 
mais prolongés. 

On i)eut dire que les anaérobies ne respirent que 
l'O combiné. 

Il, — Prodaetioa de chaleur et de lumière. 

i" Production de chaleur. — Chez les levures, que 

nous prendrons cuninic exemple, les actes vilau\ 
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simples, même lorsqu'ils s'accomplissent au sein des 
gaz inertes, dégagent de la chaleur. La vie à l'air en 
produit davantage ; la vie sans air, combinée ù la 
i'ermenlatîon, plus encore. Voici les résultats des expé- 
riences de M. Eriksson : 
la levure, dans un courant d'il, lilèvD la tcmporature de o°3 

— k l'air libre — — i"a 

— pendant la fermentation — — i^çi 

Ces chiffres n'ont évidemment rien d'absolu, mais 
ils sont cependant assez démonstratifs. 

Certaines fermentations s'accompagnent d'élé va lions 
thermiquesénormesféchauffementdes fumiers, inflam- 
mation des halles de coton, etc.). 

2° Production de lumière. — Les eaux (surtout les 
eaux marines), les poissons morts, la viande, le bois, 
les champignons... émettent parfois de la lumière. 
Cette phosphorescence est duc dins bien des cas, au 
développementdemicro-irganismes -iinsi cpiePflllger 
l'a démontré le premier Depui'; les recherches de ce 
savant, on a isolé une Irenlime de bactéries photo- 
gènes, qui semblent appartenir seulement a quelques 
espèces (on a souvent décrit, en effet sous des noms 
différents, des organismes idcntiquei) MM, Fischer, 
Forster, Tilanus... ont étudié les microbes lumineux 
de la mer des Indes, de la Baltique de la mer du 
Nord, etc. ; MM. Dunbar et Kuticher ont fait con- 
naître les vibrions phosphorescente del Elbe ; d'autres 
auteurs ont rencontre des bactéries photogèncs sur la 
viande et les poissons devenus luisants ; enfin M . Giard 
a trouvé dans les muscles des talitres (petits crustacés 
marina) des organismes lumineux qui joueraient le 
rôle de parasites (opinion contestée par Russell). 
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Les êtres qui nous occupent appartiennent le plu 
communément au type bacille, mais (|uelqUGfoû 
aussi aux microcoquea et aux Cormes courbes. Ton 
peuvent parfaitement végéter sans émettre de Ii 
lumière. La fonction photogène est soumise à dâ 
conditions spéciales qui ne se confondent pas ave; 
les conditions, pins générales, de la vie ceUulair 

La phosphorescence afTccte une intensité variable 
Tantôt elle reste faible, tantôt elle devient suffisant 
pour permettre, par exemple, de lire l'heure à un 
montre. Dans ce dernier cas il est possible de photcH 
graphier les colonies à leur propre lumière (il faut 
toutefois, compter un long temps de pose). La lueQ 
aiïecte des tons divers : blanc pur, jaunâtre, verdâtrs 
bleuâtre. 

Les cultures ne brillent qu'au niveau des partie 
exposées iV l'air ; si le milieu est liquide, une vivfl 
agitation peut le rendre momentanément lumineui 
dans toute sa masse. 

Après quelques jours de croissance la lueur s'atlé-- 
nue, mais elle persiste parfois très longtemps (jusqu'i 
un an). 

CqsDITIOSS qui riFLliENT SUR L.\ HIMJSESCEKCE, — 

Il en est trois principales : la température, la comf 
position des milieux nutritifs, l'aération. 

L'optimum thermique n'a rien de constant ; il b$ 
trouve situé selon les cas : de 0° à io° — de lo" h^ 
15° — de 15° à ao" — de ao'à aS" — de 55° h So", 
D'une façon générale, il est en rapport avec le degr£ 
de chaleur que les microbes rencontraient dans I4 
nature (à cet égard on comparera utilement les orga 
nismes phosphorescents des mers froides et ceuxdeï 
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mers chaudes). D'une façon générale égalemenl, les 
hautes températures sonl défavorables et les basses 
favorables. On a vu, jmur certaines bactéries, laplios- 
phorescence continuer quelques jours à — 20" et 
persister plus longtemps à 0°. On cite, au contraire, 
comme une rare exception, Thistoire d'un oi^anisnie 
qui gardait, transi toi rement, sa luminescence à 45". 
L'optimum thermique de phosphorescence est, 
.d'ordinaire, inférieur à celui de développcmcnl. Les 
cultures successives à haute température font dimi- 
iraer, puis disparaître le pouvoir photogène. Lescul- 
'tores successives à basse température le conservent 
parfaitement, quoique souvent d'une façon latente. Si 
la chaleur n'est point suffisante, on (lortera sîmple- 
; ment les colonies à une température'plus élevée et on 
■Jes verra bientôt luire. 

Les microbes phosphorescents poussent facilement 
'Sur divers milieux, maïs ils ne produisent de lumière 
.qu'en présence de certains corps. On emploie, d'ha- 
bitude, la gélatine au bouillon de poisson, additionnée 
,de 10 pour 100 de sel marin. On peut aussi s'adresser 
'i la formule suivante, indiquée par M. Bejerinck : 
Ibouillon de poisson à l'eau de incr -\- 8 pour 1 00 de 
^{[élatine -|- un demi pour 100 d'asparagine + i 
■pour 100 de glycérine -f- un demi pour 100 de pep- 
tone. La lueur varie de Ion suivant la composition 
nies milieux. 

Il n'y a pas de phosphorescence dans le vide, 
Foiygène est donc indispensable. 

Si Ton choisit, sur des plaques de gélatine, les 
Eolonies les plus brillantes et si l'on fait, avec ces 
Montes, des séries successives de séparations, en 
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résenant conslammenl pour les passages les f 
les plus actifs, on arrive, |iar snlection, h oblenir des 
races chez lesquelles la [ihosphorescence atteint le- 
maximum. 

Cause PBEMiÈHE DE LA lumuiescence. — M. R. Du- 
bois dit avoir isolé des organismes lumineux une 
substance spéciale, la luciférine, qui brille au contact 
de Toxygène, Les autres auteurs ont été moins heu- 
reux. A l'exemple de Pflûger, ils n'ont jamab vw 
luire les cultures filtrées (même sur un simple papiek 
épais}. Ils considèrent la phosphorescence comme ual 
acte purement cellulaire et invoquent, à l'appui d 
celte opinion, les deux raisons suivantes: les s 
tances qui tuent les microbes photogènes font dispo; 
raître inslantancment toute émission lumineuse j Itk 
)horescence disparaît également à des tempéra 
is peu élevées somme toute (très inférieures h cellei 
qui détruisent les substances chimiques les plui 
délicates). 

Il est malaisé de se prononcer entre ces deux o^ 
nions. On peut cependant penser que les bactétitl 
dont nous parlons sécrètent un corps ci 
altérable, qui se détruit {>ar oxydation aussitôt élabcff^ 
— et que la sécrétion naît et cesse très rapidemral 
sous les influences indiquées, les limites de i 
genèse étant fort étroites. Mais c'est là une simjj 
traduction des fails et non une explicalion véritable^ 

III. — Production de matières colorantes. 

Généralités. — Beaucoup de microbes sécrètent dea 
pigmenta de teinte variée, tantôt solubles dans. 



milieux de culture el s'y djlfusant, tantàl insolubles 
el restant accolés aux cellules. Il ne faut pas confondre 
ces pigmenta avec la chlorophylle el la bactério-pur- 
purme (dont nous dirons un mot pour terminer), ni 
avec la matière colorante qui teinte les spores de nom- 
breuses mucéd!nces et de rares bactéries. 

Les levures possèdent des types chromogènes (le- 
vures noire, brune, rose). Il en est do même des 
oospora. Les cultures de l'actinomyces passent du 
jaune soufre au vert foncé, puis au noir ; Tag'ent du 
pied de Madura produit un pigment rouge fuchsine 
k reOets mélalliqucs ; enfin divers streptothrix patho- 
gènes (S. aurea) ou saprophytes (S. violacea,carnea, 
aurantiaca...) tirent leur nom de la teinte des colonies. 

Les bactéries chromogènes sont très répandues dans 
le milieu extérieur ; il en est aussi de parasites (sta- 
phylocoque doré, pyocyanique). Elles sécrètent une 
(b. fluoreacens pulidus), deu.x (b. cyanogenus) ou 
trois couleurs (b. pyocyanique). C'est à peine si nous 
connaissons vaguement la nature de quelques colo- 
rants; la majorité n'a jamais fait l'objet d'études chi- 
miques. Avec M. Migulanous diviserons les pigments 
en trois groupes : couleurs solubles dans l'eau ; cou- 
leurs insolubles dans l'eau, et solubles, ou non, dans 
Talcool, Cette division n'a d'ailleurs aucune prétention 
scientilique. 

Coi'LELTis SOLUBLES DAss l'b.vu. — On peut citer, 
tout d'aboM, le pigment vert iluorescent que pro- 
duisent les n bacilles verts » sapraphy^tes (b. fluo- 
rescens liquefacienti, h. Huor. non liquefacicns, b. 
fiuor. putidus, b. erythroaporus. .. hôtes habiluela 
des eaux) ainsi que le b, pyocyanique et le b. cyano- 
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gène (ou b, du lait b\eu). Ce pigment semble Mi4 
toujours le même ; si la leintc des colonies varitq 
pnrt'ois, cela tient à la conceDtration de la couleur, km 
la réaction du milieu , ou à la coexislence d'autroc I 
pigments (pyocyanique , cyanogène). Voici, d'après J 
Thumm. les caractères du colorant : substance | 
jaune; insoluble dans l'alcool, l'éther, CS', la benzine ;' 
jaune orange en solution concentree — douée d'une 
lluorescence verte, qu'avivent les alcalis et que dé- I 
Iruisent les acides — résistante aux réducteurs — sel 
transformant, k la longue, par oxydation, en pigment 1 
feuille morte (Gessard). 

Passons à la pyocyanîne. Elle est sécrétée par 1«^ 
b. pyocyanique, improprement nommé b. du « 
bleu ". Le développement de cet organisme com-t 
munique au linge des blessés (cl non au pus) une J 
teinte bleue ou bleu verdâlre. En iStio, FordosJ 
a montré que cette teinte est due à une matièrs | 
parfaitement définie, la pyocyanine, qu'il isola à 
Tétat cristallisé et dont i) fit connaître les réactions. 
La pyocyanine se dissout, non seulemenl dans l'eau, 
mais encore dans le chloroforme. Les acides la trans- 
forment en un composé rose, soluble dans l'eau, et 
insoluble dans CHCl'. On utilise ces propriétés quand 
on veut extraire le pigment des cultures en bouillon 
(lesquelles contiennent, en outre, du pigment vert 
lluorescent). Celles-ci sont traitées par CHCP, qui 
dissout le colorant bleu ; l'autre demeure en solution. 
On décante le bouillon puis, comme le chloroforme 
a pu dissoudre des matières grasses du milieu, on 
verse au-dessus de lui un peu d'eau acidulée et on 
Bftile. La pvocvanine, translnrnice en pigment rose. 
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■ passe dans l'eau. On décante celle eau, on alcalinise 

Jet on dissout ia couleur bleue, régénérée, à l'aide de 

GHC1^ En recommençant l'opération plusieurs fois, 

■on obtient Oiialement une solution chloroformique de 

fcyocyanine pure, qu'un lais&e cristalliser par é\apo- 

ration. Le pigment se conserve bien en solution 

^cide ; en solution alcaline ou en cristaux, il s'oxyde 

l'air et jaunit (transformation en pyoxanthose — 

^ordos). Les réducteurs le décolorent ; c'est ce qui 

! constamment (wur les cultures en bouillon, 

lesquelles offrent une teinte jaunâtre qui passe au 

bleu vert (fluorescent) par simple agitation. Le mi- 

■crobe produit la pyocyanine (et le pigment vert) et 

Kréduit la couleur en vertu de son avidité pour l'oxy- 

t^ne (il est, en elTel, li'ès aérobie). 

La pyocyanine sérail une base voisine des plo- 
laïnes. — Nous connaissons déjà deux des colorants 
wécrétés par le b. du pus bleu. Le troisième, pig- 
ment vert non fluorescent, est peu intéressant ; dans 
B vieilles cultures il se convertit, par oxydation, en 
me substance d'un rouge brun (Tous les détails 
^précédents sont empruntés aux travaux, bien connus, 
, Gessard). 

Comme couleurs solubles dans l'eau, nous men- 
ionnerons encore les pigments rouges du b. lactis 
■ythrogenes (lequel fournil, rn plus, un colorant 
mne insoluble) et du b. nibefaciena — et les pig- 
kents noirs du vibrio nigiicans et du bacilliis ni- 

l GovLEURS iNSOLtBLES DA^s l'ëac. — C'est le plus 
wnd nombre ; les unes se dissolvent, avons-nous 
Ih] dans l'alcool, les autres point. Les teintes varient 
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l>eaiicoiii) ; les jaunes, orangés et rouge* pi-édominenl' 
Voici quelques exemples. Couleur jaune (micrococcus 
ochroleucus, «arcina sulfuroa, bacilhis helvolus, 
vibrio tlavescens) — orangée (sarc. auranliaca, sU* 
pliylococcus aureus, b. Inleus) — rou(ïe (b. prodi- 
giosua et espèces voisines, spirilium rubrum) — rose 
(m. agilts, sarc. incarnala) — violette (iri. violaceus, 
b. violaceus, b. jantbînus) — bleue (b. berolinenàis 
indicus. b. cyaneo-fuscus) — brune et sepia (b, 
brunneus, m. fuscus) — noire (b. lactis niger). 

1° Pigments solriùlex dans l'alcool. — Nous 
trouvons d'abord les lipocliromes, ll■^a communs 
(staphylocoque doré, par exemple), tachant le papier, 
saponifiables et donnant la réaction de l'acroléîne. 
On les caractérise à l'aide de l'épreuve de la lipo- 
cyanine (Zopf). En taisant agirSO'H' ou AzO^H con- 
centres, la couleur (jaune ou rouge) se transforme 
en grains ou cristaux bleus. 

Puis, vient le colorant du b. prodîgiosua. On sait 
que ce microbe, très répandu, se manifeste, de temps 
en temps, par l'apparition de « maculatures san- 
glantes 1) sur diverses substances alimentaires. Jadis, 
lorsque ces maculatures se montraient sur les hosties, 
ou envahissaient plusieurs maisons, on voyait là un 
phénomène surnature! et de mauvais augure. Settô' 
(1819), puis Ehrenberg (18/18) ont reconnu, les pre- 
miers, la nature des fameuses taches. Dans lescultures, 
le pigment, d'abord d'un rouge éclatant, devient de 
plus en plus foncé et se recouvre d'une pellicule & 
reflets fuchsinoïdes. Pour l'extraire, on dessèche la 
couche développée sur milieu solide, on épuise pat. 
l'alcool acidifié, on précipite par l'eau et on recueils 
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le dépôt. Ce dépôt représente un produit Iiapur qui, 
d'apr&s M. Scheurlen, ne contient ni Ph. ni S, et 
semble dépourvu d'azote. Il se dissout dans l'élher, 
]e xjlol, ta térébenthine, l'huile d'olive, CS', etc. 
n jaunit par les alcalÎH. passe au rouge violet sous 
l'influence des acides, et se décolore par les réduc- 
teurs. Il teint la laine et la soie ; la couleur, agréable 
quoique pâle, résiste fi la lessive, mais disparait vite 
à la lumi^^re. 

Un certain nombre de bactéries, décrites ou non 
comme b. prodigiosus, n'en sont que de simples 
variétés (b. de Kiel : b. ruber ; b. indiens : bacilles 
trouvés dans les sardines altérées, par MM. .\uché et 
Loir ; bacille rencontré par M. Du Bois Saint Sé- 
1 dans le panaris d'un bomme qui travaillaii aux 
■conserves de sardines ; bacille de la septicémie des 
K]x>ules de M. Santorî, etc.). Mais il y a parfois 
•quelques différences touchant les caractères du pig- 
ment. La couleur du microbe de M. Loir est inso- 
luble dans l'alcool, celle de l'organisme de M. Santorî 
ioluble, à la l'ois, dans l'alcool et l'eau, ^ious avions 
bnc raison de dire que notre division des colorants 
MClériens était un peu artificielle. 
Signalons simplement le pigment du b. violaceus, 
ioluble dans CS' et CHCP. 
' Pigments insolubles dans l'alcool. — Certains 
Bdissolvcnt dans la potasse à lo pour loo bouil- 
lante (in, cereus flavus), d'autres dans HCl (b, be- 
ioUnensis). La couleur du b. cyaneofiiscus parait 
ientique à l'indigo, dont elle partage les propriétés. 
CeUe du b. cyanogène mérite une courte mention. 
B phénomène du lait bien, bien décrit par Reiset, 
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consiste dans l'apparition, h la surface du lait, d'une 
coloration d'un bleu pur. tantôt continue, tantôt en 
anneau ou en marbrures. Celte coloration est due A 
un composé insoluble dans les dissolvants ordinaires, 
non uioditié par les acides, virant au rougo par les 
alcalis (Braconnot), Le bacille cyanogène donne, en 
lait stérilisé, un pigment gris qui présente les mêmes 
I va et ions, mais n'acquiert point, sous l'influence des 
arides, lo ton franc caractM^lique du phénomène na- 
ture!. Celui-ci résulte du développement concomitant 
de deux organismes : le b. cyanogène (cpii fouinit le 
colorant gris) et le b. laclicpie (qui, grâce à Tacide 
formé, fait vii-er au bleu ce colorant gris). M. Ges- 
sard a réalisé l'aspect typique en cultivant le microbe 
cyanogène dans le lait additionné de glucose et d'un 
laclale. L'acide lactique du lactale met en train la 
production du bleu, l'acide lactirpie provenant de la 
fermentation du glucose (le b. du lait bleu, fermente 
te glucose, mais pas le lactose) maintient ensuite la 
teinte invariable. 

Conditions qni influent sur la formation des pigments, 
— Les couleui-s bactériennes sont sécrétées iraiscm- 
blablcmcul à l'état de leuco-dérivés. Leur production 
ou leur non-production sont liées à une série de fac- 
teurs que nous allons passer en revue : la température, 
la lumière, la pression, la réaction et la composition 
des milieux, l'aération, l'action des antiseptiques, lo 
passage par l'organisme animal. 

TEMPÉn.iTiHE. — L'optimum thermique varie selon 
les espèces ; le plus souvent il correspond à 20-a5°. Le 
prodigiosus et les t}'pes voisins croissent abcHidamment 
vers 37°, mais sans donner de pigment. Les cultures 
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successives à celte lempéralure fournissent des races 
incolores, peu stables il est vrai. Le chaufiage repété 
à 5o° (5 minutes chaque fois) fait perdre aus mi- 
crobes, pour plus longtemps, leur pouvoir chromo- 
gène (celui-ci finit toujours, semble-t-il, par réappa- 
raitredans les conditions favorables). M. Dieudonné a 
montré qu'en habituant le prodigiosus à des tempéra- 
tures croissantes, on peut lui faire sécréter la couleur 
caractéristique anx environs de 3j° exclusivement. 
Cette curieuse adaptation se produit paribis spon- 
tanément; c'est ainsi que le microbe de M. Du Bois 
Saint-Sévrin, n'engendre son pigment qu'à 38-.'io°. 
Les expériences de M . Dieudonné ont porté également 
sur le b. fluorescens putidus. A aa" (température 
optîma) cet organisme croît énergiquement et forme 
sa couleur. A 35" il végète plus pauvrement et de- 
meure incolore. Après i8 passages à 35". on obtient 
des colonies vigoureuses et pigmentées. Si l'on i-eporfe 
alors le bacille à son ancienne température favorable 
(aa") il pousse médiocrement cl les colonies restent 
blanches. 

Plusieurs bactéries chromogènes se comportent 
comme les précédentes. D'autres préitrent la chaleur 
de rétuvc (b. pyocyanique). 

Llmière. — La plupart des microbes qui nous 
occupent sont indifférents à un éclairage modéré. 
D'après M. Prove, le micrococcus ocbroleucus ne 
donnerait de pigment qu'en présence de la lumière. 
L'insolation transforme le bacille rouge de Kiel en un 
organisme incolore (Laurent). 

Phessio?!. — On fait perdre au pyocyanique toute 
I propriété chromogène en le soumettant, pendant 
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i heures, à l'acide carbonique sous pression (Soatmos- 
phères — d'Arsonval et Charrîn). 

Kéactios des mi u EL" -t.— D'ordinaire ralcalinitégêne, 
la neutralité (ou mieux une légère acidité) se montrent 
favorables. Par cullures successives dans les milietix 
1res alcalins (surtout a Sy"), le prodigiosus peut 
devenir incolore. Au contraire, le pjocvaniquo et les 
fiuorescenls exigent une réaction basique ; il n' j a doue 
rien d'absolu : c'est affaire de baclérie et de pigment. 

Composition! des uu.ielx. — Habituellement, les 
milieux trop riches ne conviennent guère et les' 
milieux amylacés constituent le terrain d'élection. 
Aussi, bien des organismes colorés présenta; nt-îls des 
colonies acbromiques sur gélatine et teintées sur 
pomme de terre. Si Ton isole des eaux le b. jan- 
Ihinus, en se servant delà méthode des plaques, rien 
ne permet de distinguer les colonies de ce microbe. 
Qu'on fasse un repiquage sur pomme de terre, et la 
coloration caraclérislicpie apparaîtra (Migula). 

La liirmalion du pigment vert fluorescent est gran- 
dement favorisée par les phosphates (Gcssai-d) et par 
la magnésie et la potasse (Thumm), Sans peptone, 
pas de pyocyanine(Gheorghiewski). Nous reviendrons 
tout 4 l'heure, en parlant des races, sur l'inlluence 
des miUeux de culture. 

Aération. — Point de couleur à labri de l'air. 
Sauf pour trois organismes: le spirillum rubrum, le 
b. nibellus et le diplococcus pyogenes (de teinte 
orangée). Ces trois bactéries croissent d'ailleurs sans 
peine au contact de l'oxygène. Peut-être le pigment, 
très oxydable, ne se conserve-t-il que dans le vide et 
les gaz inertes. 
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ANTISEPTIQUES. — L'addition de ceux-ci aux 
{ milieuï peut produire des races achroitiiques (pro- 
Idigiosus, pyocyanique). M. SchotteHus, en réen- 
l.seinencant syslématiquemenl des vieilles cultures de 
liprodigiosus (devenues blanches à la longue) a pu 
fproduire des lypes incolores. Cette transformation 
■<çst sans doute sous la dépendance des corps alcalins 
•■et des antiseptiques engendrés pai- la vie du microbe. 
Passage par i/orgamsme ammae. — (iJbi infra.) 
Prodaction, naturelle ou ezpérimeutale, de races 
I Tariées. — Pekte m: poiïoih colobast. — Les 
loiicrobes qui ne sécrètent qu'une seule couleur se 
I htinsforinent parfois, à la longue, en races incolores. 
Jtareille modification n'est pas rare chez le prodigiosus 
tel le violaceus; elle advient moins souvent chez les 
luorescents, et constitue presque une exception chez 
i plupart des organismes a lipochromes. Il convient 
l'ailleurs de distinguer entre la transformation de 
D'espèce et celle de l'individu ; celte dernière est banale, 
: le prodigiosus et le violaceus par exemple, 
»inme on peut s'en assurer en faisant des isolements. 
iien de plus fréquent que de rencontrer alors quel- 
nues colonies blanches au milieu des colonies pig- 
aentées. 

Expérimentalement, avons-nous dit, on peut faire 
aitre des variétés achromiques sous l'influence de la 
Ëinpérature, de la réaction du milieu, etc.. 
Les bactéries qui fournissent deux ou plusieurs 
igments se prélent h diverses m odi h cation s artiti- 
elles. Nous nous adresserons, pour le démontrer, 
EUX recherches de M. Gessard sur le b. cyanogène 
t le b. pyocyanique. 



R*cEs DLi BACILLE DU LAIT BLEU. — Ce bacUle 
donne dans le lalliin pigmenl gris que nous connais- 
sons di^jà; dans le bouillon, cette couleur associée au 
pigment vert lluorescenl; dans TalbuDiine d'œuf Iti 
seul colorant fluorcBcenl. l'er cultures successives en 
albumine, on crée une variété qui reportée dans lo 
bouillon n'y sécrète que le pigment gris. En cbautTant 
la race normale, on obtient un type purement fluo- 
rescigène (quand il est ensemencé en bouillon). 
Enfin, en chauffant ce type fluorescigène. on aboutit 
à une variété incolore. 

Rahes du PToCïANiQL'E. — Transformations ana- 
logues, mais encore plus complexes. Le bacille du 
du pus bleu (normal — race .\ do M. Gessard) four- 
nit, dans le bouillon, la pyocyanine et le pigment 
vert fluorescent; dans l'albumine la couleur verte 
fluorescente seule; sur la gélose glycérinée la pyo- 
cyanine et le colorant verdâtre, non fluorescent; dans 
l'eau peptonisée glucosée, ce dernier, seul. On pro- 
duite la race P. (exclusivement pyocyanogène) loi^s- 
qu'on reporte en bouillon le microbe cultivé pendant 
un an dans l'albumine (où pourtant il ne donne — 
comme le b. du lait bleu — que du vert fluorescent). 
On crée la race F. (exclusivement fluorescigène 
vis-à-vis du bouillon) en chauffant 5 minutes à 57° 
une culture de la race A; ou bien en faisant passer 
cette race A par Torganisnie du lapin. Enfin, on 
obtient la race S. (incolore en bouillon) quand on 
chauffe la race F, ou qu'on l'inocule au lapin. 11 est 
à noter que les types F et S, transportés sur la gélose 
glycérinée (milieu d'épreuie), reprennent les carac- 
tères du bacille normal. Ils n'étaient donc modiSés 
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que par rapport au bouillon. D'ailleurs, il Ben faut de 
beaucoup que tous les échantillons de b. pyocya- 
niqiie se prêtent aussi bien à la création des races 
précédentes que ceux dont a fait usage M, Gessard. 

Retour du pouvoir (Jolorajît. — Les milieux 
amylacés jouent, vis-à-vis de plusieurs bactéries chro- 
raogènes (prodigiosus, violaceus) le même rôle que 
la gélose glycérinée -à l'égard du pyocyanique. La 
couleur perdue s'y régénère après un nombre de 
passages qui varie selon les cas. Plus rachroniîe est 
de date ancienne, plus le retour du pouvoir colorant 
se fait attendre. Lne fois ce retour ellectué, il faut 
encore un certain nombre de cultures sur pomme de 
terre, avant que le pigment ne re[>araisse dans les 
milieux riches (gélatine, gélose). 

Vabiétés d'un même pigment. — Certains microbes 
possèdent des variétés diversement colorées coexistant 
parfois avec une race incolore. C'est ainsi que les 
staphylocoques revêtent communément trois types. 
albus, aureus, citreus, qui ne dilfêrent que par la 
teinte des colonies ; leurs propriétés pathogènes sont 
identiques et on peut les rencontrer associés, deux 
par deux, dans un même pus. M. ÎSeumann dit avoir 
vu se produire sous ses yeux la transformation de 
l'aureus tantôt en albus, tantôt en citreus, tantôt, 
enfin, en ime race rose. Plusieurs colonies de cette 
dernière variété ont repris — toujours spontanément 
— la teinte dorée. Avec d'autres bactéries chromo- 
gènes le même auteur aurait constaté des phéno- 
mènes analogues. Contraii'ement à ce que nous avons 
vu pour le b. cyanogène et le b. du pus bleu, il s'agit 
ici de modifications d'un même pigment, Suivant les 
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circonslances. le microbe fiécrète des couleurs d'aspect 
différent, mais évidemment lorl voisines comme com- 
position chimiqiiu. 

Chlorophylle et hactério-purpurine. — - A^ ant de ter- 
miner, niius rappellerons que qnelqiies organismes 
sont pourvus de chlorophylle, et que de nombreuses 
espèces contiennent, dans leurs cellules, de la bacté- 
rio- purpurine. 

La clilorophjlJc des microbes est à peine connue. 
D'après M. Ëngclmann, le bactcrium chlorinum, 
éclairé, dégage de l'oxygène qui attire certains spi- 
rilles, très aérobies, mélangés avec lui dans les infu- 

La bactério-purpurine ne se formerait, suivant le 
même auteur, que sous l'influence de klumiére, opi- 
nion combattue par M. Winogradsky. Rien ne 
démontre qu'elle jouisse du pouvoir de décomposer 
CO*, comme on l'a aflîrmé. C'est, en tous cas, ime 
substance très oxydable; les bactéries pourpres se 
teintent %ivemenl au sein des eaux chargées d'H'S et 
pâlissent de plus en plus à mesure que l'acide sulf- 
hydriqiic se tniuvc remplacé par l'air. M, Wîno- 
gradsky [jense que le pigment des sulfuraircs fixe 
simplement l'oxygène que lui finirnisscnt les algues 
%ertes. 



Mobilité, — Seules, les bactéries ciliées peuvent se 
mouvoir. Cette mobilité les avait jadis fait confondre 
avec les infusoires. Qu'on examine une macération 
quelconque abandonnée à elle même, et l'on verra 
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combien variables se monlrenl les mouvemenis des 
organismes qui la peuplenl. Certains traversent rapi- 
dement le champ microscopique, d'autres sont animas 
de lentes oscillations ; il en est qui vont et viennent, 
s'arrêtent et reparlent; quelques-uns manifestent une 
sorte de trépidation^ plusieurs tournent sur eux- 
mêmes; les espèces spiralées se meuvent en tire-lmu- 
chon, etc... Un examen systématique des types volu- 
mineux permet d'analyser assez bien les mouvements, 
surtout lorsque ceux-ci ne sont point trop vifs. On 
en peut distinguer deux formes : progression et mobi- 
lité sur place. L'élude des gros spirilles démontre 
que la progression est due à une rotation autour de 
l'axe longitudinal. Cette rotation se constate en pre- 
nant comme points de repère certaines granulations 
du protoplasma ou certains corpuscules qui adhèrent 
mécaniquement aux microbes. Elle est produite par 
les cils polaires. Le mouvement se propage de l'extré- 
mité des flagella vers leur base et, de là, gagne le 
corps même de la bactérie. Il est hélicoïdal et non 
ondulatoire (Migula -— observation de quelques spi- 
rilles de Ibrte taille). 

La mobilité in situ se constate principalement chez 
les bacilles munis de cils sur toute leur étendue. 
Conmie ces organismes sont tous peu volumineux, 
on n'a jamais bien pu analyser le phénomène. 

\l. Migula a vu tourner sur eux-mêmes des paquets 
de sarcina mobilis. 

Les heggiatoa n'ont point de flagella, Elles sont 
cependant susceptibles de se déplacer, comme les 
oscillaires, en glissant à la surlace des Uquides ou de 
divers corps solides. 
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Conimfi toutes les fonctions microbien no s, la mobilité 
est iortoment influencée par les coiidi Lions ambiantes. 
L'oxjgèno, indispensable aux mouvements des aéro- 
bies stricts, arrête net ceux des anaérobies vrais. ,\u\ 
températures cxIrOmcs pour elle, chaque bactérie 
devient immobile. — D'après M. Engelmann, le bac- 
lerium photumetricum (variété de chromntium) ne 
se meut qu'à la lumière ; cette opinion a été contestée 
par M. Winogradsky. — Lorsqu'on transporte les 
microbes dans des solutions salines L'oncentrées, les 
mouvements s'évanouissent, pour reparaître après 
dilution. Si le titre nVst pas trop élevé, les microbes 
s'adaptent au milieu et i-edeviennent d'eux-mêmes 
mobiles. Les sels agissent, non seulement eu vertu 
d'une sorte de dé s hyd ration, mais encore selon leur 
nature propre. M. Wladimirolî a prouvé, en effet, 
que dixerses solutions Isoloniques ne se comportent 
point de même. — Les antiseptiques abolissent le 
mobilité à des doses variables ; c'est affaire d'antisep- 
tique et de bactérie. Nous étudierons plus tard l'action, 
si curieuse, des agglutinines. 

Perte de la mobilité. — Au cours de leur évolu- 
tion normale, les microbes perdent plus ou moins 
rapidement leur mobilité. Le subCiUs devient immo- 
bile avant de sporulcr, le bacterium Chauvœi con- 
serve ses mouvements après la naissance des spores. 
Les exemples abondent dans l'un et l'autre sens. 

Parfois une espèce cesse s spontanément » de for- 
mer des cils. Tel ce vibrion cholérique dont il a été 
déjà f^l mention. Tels aussi les coliïjacilles, dont on 
rencontre fréquemment cùle à côte des types mobiles 
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et des types immobiles (à la surface de Tintestin 
notammcnij. Le changement de milieu peut jonerun 
rùlo important. M. LuHler cite, à ce propos, un orga- 
nisme isolé de l'inl'usinn de chou-rave qui ne possède 
ses flagella que sur les milieux au chou-rave, et les 
perd sur les milieux courants. La culture à haute 
température n'atteint que transi loirement la fonction 
motrice. D'aprèsM. Fcrrier, le colibacille et le subtilis 
ne produisent point de cils K ^6". mais, reportés vers 
35", ils en forment à nouveau. 11 faut combiner la 
chaleur et les antiseptiques pour amener la perte de 
toute mobilité. M. Villinger, cultivant le colibacille à 
45" dans le bouillon phéniqué, a obtenu, en effet, 
après plusieurs passages, des races définitivement 
immobiles. 

SeuBibilité. — Les bactéries manifestent des pro 
priétés sensitives indéniables, propriétés qui se tradui- 
sent par une direction non équivoque des mouvements 
chez les espèces ciliées. La sensibilité chimique (chi- 
miolaxie de Pfeffer) est la mieux connue de toutes. 
Certaines substances attirent les microbes, d'autres 
les repoussent. Le phénomène se constate aisément. 
I! sutht de mettre une poulie de cidture en relation 
avec l'orifice d'un tube capillaire, fermé à Texlrémité 
opposée, et contenant la substance dont on veut 
étudier l'action. Tantôt les organismes s'accumulent 
autour de rorificc (chiraiotaiie positive), tantôt ils 
s'en écartent, et l'ouverture se trouve entourée d'un 
halo ciair, où manquent les bactéries (cbimiotaxie 
négative). 11 n'y a aucun rapport forcé entre les 
qualités utiles ou nocives d'une substance et son in- 
llucncc ch in lio lac tique. Certains antiseptiques attirent, 
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certains composés nutritifs n'attirent point. D'une 
façon générale, les sels de K, la peplone, l'asparagine, 
etc. . . exercent une action positive ; l'alcool, les acides 
et tes alcalis insuffîsaniinent dilués, les solutions trop 
concentrées de divers corps, etc.. une action néga- 
tive. 

Les aérobies recherchent l'oxygène, les anaérohie* 
le fuient. Si donc on observe les aérobies en goutte 
pendante, c'est k la périphérie qu'on les verra se rae- 
sembler et présenter leurs mouvements les plus vife; 
si l'on observe les autres delà même façon, c'est au 
centre qu'd faudra chercher. Lorsque, dans une infu- 
sion, des microbes avides d'oïygène cf^existent avet 
des algues vertes, on constate que les premiers s'accu- 
mulent autour des secondes et les suivent partout, en 
leur formant une sorte d'atmosphère (Engelmann, 
Verworn). 

M. Ëngelniann a montré que le chiTimatium, étu- 
dié par lui, se dirige incontestablement vers la lumière. 
Si l'on diminue brusquement l'éclairage, les microbes 
renversent aussitôt leur mouvement. Si l'on projette^ 
un spectre sous le microscope, ils s'accumulent 
files correspondant au.t bandes d'absorption de la 
bactério -purpurine, c'est-à-dire aux radiations don| 
ils peuvent profiter. 

11 n'est pas démontré que certaines bactéries 
dirigent d'une région moins chaude vers une r^i 
plus chaude. Du moins, l'exislonce, au sein ( 
liquides employés, de courants dus à l'inégal 
thermique, rend les eï[«;riences de M. Schenk p 
concluantes, 
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- Évolution et vitalité. 



\. Mmsissi nEs 

Les spores des mucêdinées germent lorsqu'on les 
transporte dans un milieu humide. D'ordinaire l'eau 
sufSt, et le premier développement s'accomplit à 
l'aide des seules résenes; mais, parfois, il faut des 
aliments appropriés (mucor muccdo). La germination 
exige une température déterminée, qui varie selon 
les espèces. Ainsi, pour le pénicillium glaucuni, le 
maximun tliermique est de 43°, le minimum deo",5, 
Poplimum de '22". Elle exige aussi l'oxygène de l'air. 
Il est évident, d'autre part, que plus les conidies sont 
vieilles et ont souffert antérieurement, plus leur rajeu- 
nissement demandera de temps. 

Le mode de vie escrce, comme nous le savons déjà, 
une influence capitale sur la forme générale cl les 
moyens de reproduction des moisissures, Lnmergées, 
elles se multiplient par bourgeonnement, à la façon 
des levures ; aérobies, elles produisent au contraire 
des spores externes. Celles-ci ne naissent donc qu'au 
contact de l'oxygène et, ajoutons-le, à une tempéra- 
ture convenable. Lu lumière gêne le développement 

< des mucédinées, en milieu minéral, mais non en 

I milieu peptonisé(Elfving.) 

l^s conidies se montrent un peu plus résistantes 
que lo mycélium. ËxjHisécs Si la chaleur sèche, elles 
périssent vers 120" ; à la chaleur humide, vers 60". 

f Elles peuvent survivre plusieurs années, soit à l'état 

^ Bec, soit à l'humidité. M. Duclaux a même trouvé 
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vivantes, après aa ans, des spores de pénicillium con- 
servées en vase clos dans une almosphère saturée d< 
^.1penr dVau. 

B. Levt'res 

La germination des ascospores est soumise aux 
mêmes conditions que celle des conîdies dont il vient 
(l'ètfc question. La multiplication ultérieure desblas- 
tomycètes se fait par bourgeonnement ; celui-ci dure 
en moyenne ^o minutes (Pasicur.) Rarement î! y 4 
concomitance de la gemmation et de la division tram 
versalc(schizo-saccharomyces.) Le milieu et 
exercent une influence, parfois très marquée, sur 1k 
forme des levures ; c'est ainsi que le sacchai'omyceS 
pastorianus, ensemencé à Tair, constitue des articles 
pyriformes et rameux, tandis que, cultivé d'une ma- 
nière suivie à l'abri de l'air, il se réduit à des éléments 
ronds ou ovales. 

Les blastomycèles supportent pendant longtemps 
rinanilion ; aussi ont-ils peu de tendance à engendrOT 
des spores ; quelques espaces seulement en iburuissent 
dans les conditions liabîluclles. Pour obtenir des asc03~ 
pores, il faut exposer des cellules jeunes et vigou- 
reuses au large contact de l'air sur des corps poreux, 
DHJdérémenl humides et non nutritifs (pommes âi 
terre, carottes, plâtre, porcelaine dégourdie, papier i 
filtrer, etc.). La meilleure température oscille de i5' 
à 25° suivant les espèces. Les levures sauvages spot 
rulenl plus vite que les races sélectionnées. En cultt 
vaut systématique ni eut le saccbaromyces pastorianu4 
dans du moût bien aéré, au voisinage de la tempe* 
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rature maxima à laquelle il donne de? spores, on 
arrive à le rendre asporogcnc. 

Les blastoraycèles se conservent parfois très long- 
temps. M. Duclauï en a vu survivre i^ ans au sein 
du moilt de bière, malgré la présence de Tair. D'or- 
dinaire la résistance est plus grande pour les spores 
que pour les cellules végétatives et à l'état sec qu'à 
l'état hiunide. Dans ce dernier cas, il importe que le 
volume du liquide soit relativement considérable et 
sa réaction acide : sinon, la levure s'attaque aux 
albuminoïdes et produit ainsi des alcalis qui la tuent. 
(Duclaux). 

On admet que la chaleur sèche l'ait périr les 
levures vers 110° et les spores vers iiS" (certains 
auteurs donnent des chiffres légèrement supérieurs) ; 
et que la chaleur humide détruit les premières vers 
65" et les secondes vers 70°. Les hlaslomycètes ré- 
sistent à — 70" pendant 108 heures et à — i3o" 
pendant 20 heures, mais leur fonction zymogÈne 
disparaît (Pictet et Young"). La lumière se montre 
nuisible, surtout à une température quelque peu éle- 
vée. Lapression semble inoffensîve (8 000 atmosphères 
restent inefficaces.) 

Les levures sont sensibles aux antiseptiques, mais 
on peut les y accoutumer. M. Effront a établi que 
les espèces habituées progressivement aux fluorures 
manifestent un pouvoir fermentatif très énergique, 
tout en donnant des cultures moins abondantes, Cette 
immunité est spécifîqiie ; bien plus, les races de 
M. Effront montrent une fragilité spéciale vis-à-vis 
des antiseptiques autres que les fluorures. 

Quand on ensemence, en liquide sucré, im poids 
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de levure voi'iin de celui du sucre, la fcrmentatioa 

continue trèslonptemji-.'ïprèsladispariliondessaccha^ 
rides : le phéûcïmene est alors intracellulaire. Puis una 
autodigestinn se iiianireï>te ; la masse se ramoUtt, i 
l'on constate la production de leucine et de tyrosine, 
reliquats d aLliun du la trvpsine, La mort des levuretf 
s'accompagne donc, comme on dit, d'autophagie. 

C. Uactéries 
Dève loppe ment. 

1° ÉTolntiOQ de l'indiTidu. — Nous laisserons di| 
côté, pour commencer, ce qui a trait aux spores; 
Les bactéries végètent plus ou moins rapidement seloQ 
Tespèce. Tandis que le microbe du choléra des poule^ 
se développe en quelques heures, l'agent de la tuber- 
culose humaine demande plusieurs semaines. D'ordi- 
naire, il y a parallélisme entre l'énergie de multipli- 
cation et l'intensité des diverses Ibnctions ; mai» 
celte règle ne présente rien d'absolu, et cerlaina 
organismes croissent d'autant mieux qu'ils manifes^ 
tent des propriétés fermenlatives (ou pathogènes^ 
moins accusées. 

Quand on ensemence une bactérie, quelque favo- 
rables que soient les conditions, elle ne se divise 
jamais immédiatement. La moyenne (fort vague) dti 
« temps perdu n est de 2 à 3 heures pour les microbosi 
à évolution rapide. Les germes qui ont eu à souârlr 
des intempéries, notamment ceux des poussières 
sèches, ne se rajeunissent parfois qu'après des r 
(Miquel). Pour obtenir une croissance quasi-inslan- 
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tanée il faut s'adresser à des cultures extrêmement 
jeunes (2 à 3 heures) ; celles de 6 heures donnent 
déjà un retard marqué (Mùller). 

Pendant la période initiale, on admet que la divi- 
sion se produit en ao à i^o minutes (toujours pour 
les microbes à évolution rapide). Plus tard elle se 
ralentit. C'est ainsi que le bacille typhique opère sa 
multiplication en 3o minutes vers la 8° beure, et en 
70 minutes vers la 34" (Miillcr). 11 va sans dire que 
toute circonstance nuisible rend la croissance encore 



Les bactéries qui poussent vile meui-ent aussi dans 
un bref délai. Mais, au sein d'une culture, toutes ne " 
périssent pas simidtanément et la vitalité de l'indi- 
vidu isolé ne saurait servir de mesure à celle de la co- 
lonie. Les cultures de vibrions cholériques (sur gélose, 
à 37") demeurent pendant Ion g'to m ps capables de réen- 
semencement. Pourtant, a partir de la ia''-2o'' heure, 
le nombre des microbes diminue sans interruption. Le 
3' jour il ne reste de vivants que 7 pour 100 des 
germes, le 4' jour que 0,8 pour 100 (Gottschlich et 
Weigang). Si Ton transporte des colonies de 1^ à 20 
heures (37") à la température ordinaire, ou mieux à 
la glacière, les vibrions résistent davantage. Rien de 
plus naturel, puisqu'on a substitué une vie latente à 
une vie active. 

3° Êvolntion des coloniss. — Si, sur milieu solide, 
on ensemence un seul germe, celui-ci (supposé vi- 
goureux) donnera naissance à un dépôt, appréciable 
aux jeuï, dont l'épaisseur et les dimensions s'ac- 
croUront jusqu'fi une certaine limite, variable avec 
Pespèce et les conditions ambiantes. La colonie, 
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désormais immobilisée, conservera plus ou moins 
longtemps sa vitalité, puis viendra à mourir, par 
extînclion progressive des individus qui la o 
posent. Telle est, schématiquemeat, Thistoire d'mie 
colonie a compacte ». Même évolution en milieu 
liquide, mais ici on a affaire, comme on dit, plutôt 
à une culture u qu'à une a colonie » dans le vrai 
sens du mot ; c'est, en quelque sorte, une colonie 
diffuse-. 

Si l'on répartit nombre de bactéries sur un milieu 
solide, l'abondance du dépôt sera proportionnelle à 
la quantité des germes et à Tintensilé de croissance 
de l'espèce. Quand cette dernière est faible, quel que 
soit le chiffre de microbes ensemencés, les colonies 
demeurent toujours distinctes. Dans le cas contraire, 
la confluence s'opè.re rapidement et la totalité du mi- 
lieu se trouve bientôt recouverte par la couche bac- 
térienne. Si l'on porte nombre de bactéries en milieu 
liquide, le développement se fait plus vite que lors 
de l'ensemencement d'un germe unique, mais la ré- 
colte finale n'est pas forcément supérieure. La diffé- 
rence est donc radicale entre les cultures solides et 
liquides. Voici la raison de cette différence. Ce qui 
amène l'arrêt dans la croissance, c'est non seulement 
l'épuisement du milieu, mais, encore et surtout, l'ac- 
cumulation progressive d'une série de substances 
nuisibles (produites par sécrétion, désassimilation et 
fermentation) qui enrayent peu à peu lu mulliplica- 
lion des microbes. Or, lu diffusion de ces substances 
est fcien plus lente dans l'épaisseur des milieux solides 
qu'au travers des liquides. U s'ensuit que les colonies 
nées sur les soUdes arrivent bien plus lard que les 
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autres au terme fatal où la vie active (globale) doit 
faire place à la vie latente. 

Nous ne pouvons décrire ici les divers aspects des 
cultures liquides et solides. Disons seulement que. 
dans les liquides, les cultures se montrent plus ou 
moins riches. La solution nutritive peut se troubler 

I rester claire. Le trouble peut coexister, ou non, 
avec un dépôt ou un voile (stigmate d'acrobiosfi). 
Inversement, voile ai dépôt se produisent souvent 
sans altération de la transparence. Sur les solides, 
les colonies revotent des formes bien plus caractéris- 
tiques ; la consistance, le volume total, le degré de 
saillie, la conâguration de la surface, le tracé des 
bords, etc., constituent de precieux indices d'iden- 
tiiication. Lorsqu'on a affaire h des milieux suscep- 
tibles d'être digérés par les enzymes protéolj^tiques 
(gélatine, sérum) la liquéfaction peut venir s'ajouter 
aux autres données diagnostiques. 

La vitalité des colonies n'a rien de constant ; loin 
de là. Elle varie selon les espèces, et, pour une niéme 
espèce, selon les circonstances. Les organismes spo- 
rulés peuvent survivre pendant des années. M. Du- 
claux a trouvé vivantes, après 17 à 20 ans, les cul- 
tures de divers tyrolhrix. Les microbes sans spores 
se conservent quelquefois lo-id ans (Duclaux), mais 
c'est là une exception. Toutefois on ne saurait indi- 
quer de chiffres, même très approximatifs, car, îi 
côté de bactéries qui périssent en quelques jours (en 
un jour même), on en voit qui résistent aisément i 
à 5 ans. ' 

3" Formation et garmination des aporas. Aaporo- 
génie. — On a beaucoup discuté sur les causes in- 
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times de la formalion des spores. La question est 
cependant assez facile a comprendre, an moins en ses 
li|(nes générales. Dans les conditions oiJ une bactérie 
asporogène passe de la vie active k la vie latente, 
une bactérie aporogène passe de la forme végétative 
(ou, comme on dit — par analogie avec les niu- 
cédinées — filamenteuse, niycélienne) à la forme de 
résistance. Il faut donc envisager, ici encore, l'in- 
fluence de répuisemenl du milieu et l'influence des 
substances nuisibles. Si l'on réensemence indéfini- 
ment la bacléridie charbonneuse avant le moment 
où elle donne des spores, jamais celles-cî n'apparaî- 
tront (Pasteur) ; si l'on transporte un flocon de fila- 
ments charbonneux jeunes dans Peau distillée ou 
dans une solution saline, les spores se montreront 
après lo à 20 heures (Schreiber). Voilà pour Tépui- 
sement. Si l'on étend d'eau une culture charbonneuse 
en voie de sporulation, cette dernière s'arrête presque 
totalement et la formation de bactéridies, précédem- 
ment interrompue, reprend son cours (Migula). Voilà 
pour les substances nuisibles. Est-ce à dire que tout 
soit bien connu dans la sporogénie? Certainement 
non, mais on peut se contenter provisoirement des 
notions précédentes, qui ont pour elles l'avantage de 
la clarté. L'élude des protozoaires semble montrer la 
sporulation comme le résultat exclusif d'un acte 
sexuel. Cette conception séduisante n'a reçu jusqu'à 
présent aucune con6rmation en physiologie bacté- 
rienne. 

La production des spores exige des conditions plus 
étroites que la simple division des microbes corres- 
pondants. Il faut, à cet égard, tenir compte du milieu 
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et des circonstances extérieures. On dit, communé- 
ment, que les milieux pauvres favorisent la sporula- 
tion et que les milieux riches la g-énenl. Il n'en est 
rien. Les spores naissenl plus vile dans le premier 
cas, mais elles sont infinimenl moins abondantes 
que dans le second (Schreiber). 11 ne faut pas ou- 
blier, en effet, rju'un nombre toujours important de 
filaments demeurent stériles, lors de la formation des 
spores ; ce nombre s'accroît en présence de condi- 
tions défavorables. M. Migula a établi que certains 
.nismes n'engendrent de formes résistantes que 
i des milieux spéciaux (le b. du lait bleu et plu- 
sieurs b. fluorescents des eaux sporuleraienl seule- 
ment sur les mucilages de guimauve et de coing, 
quelques autres microbes sur Tun de ces mucilages 
exclusivement). Enfin, les spores n'apparaissent qu'en- 
tre des limites précises de température. Tandis que 
la bactéridie charbonneuse croît de 12" à i5°, elle ne 
fournit de germes que de iV (SchreiberJ, à lia" 
fPasteur). L'opliraum se trouve aulour de 4o° (S). 

Pour les aérobies, i'oijf,'ène est indispensable à la 
sporulation. Si Ton réensemence systématiquement 
les bactéridies à l'abri de l'air elles restent filamen- 

ises (Pasteur). 

Il est donc possible de réaliser des séries de géné- 
rations asporogénes par cultures précoces répétées, ou 
en éliminant l'aération. Peut-on faire perdre aux mi- 
crobes la faculté de former des spores I* MM. Cham- 
berland et Rou\ l'ont démontré. Cultivant la bacté- 
ridie charbonneuse dans des bouillons additionnés de 

pour 2 000 de bicliromale de potasse, ils ont cons- 
taté qu'après 8 jouirs les culture s -fil les étaient aspo- 



rulées. Même résultai ai l'on s'adresse aux bouilloa 
phéniquéâ (G à lo pour lo mille) ou h la grélatiiu 
acide (Rou s- Behring). On peut égalemenr. employai 
les ensemencements successifs h ^a" (Phisalix), 
combiner les divers moyens indiqtif^s, en choisissaill 
de préférence, comme sujet d'expérience, le premi^ 
vaccin charbonneux (Surmont et Arnould). 

Au sein des vieilles culturns en gélatine, la bacté- 
ridie devient quelquefois « sponlanément » asporo* 
gène (Lehmann). Pareille transformation doit 
i-éaliser dans la nature. Ned<k;rit-on pas fréquemmenl 
des bacilles « pseudo-charbonneux », du sol, dec 
eaux, etc..., dénués de spores, qui ne sont sane 
doute que des bactéridies avinilentes et asporogènes. 
ÎS'eiisle-l-il pas aussi de nombreuses variantes dq 
vibrion septique et du bactérium Chauvœi, puremcnli 
filamenteuses 1' 

Jusqu'à présent, on n'a jamais iTussi à faire r 
relire la fonction sporogène peMue. La méthode c 
M. Migula. basée sur l'emploi des mucilages, consti- 
lue h ce point de vue une indication înléressante. 

Certaines spores germent dans l'coii distillée. Li 
plupart exigent milieu el température convenables. I 
est it noter que les milieux défavorables à la germi- 
nation des spores peuvent permettre parfois cepen-i 
dant le développement des bactéries mycéliennes ÇuM 
infr/i : exemple du bouillon insolé). Quant à la tem- 
péralui-e, les chiffres suivants, empruntés à M. 
Schreiber, démontreront clairement son influence. La- 
spore charbonneuse germe en 6 jours à 12°, en ai' 
heures à 20', en 12 heures à So", en 10 heures k 
34*, en 8 heures à 4o°, en i5 heures à l 
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4° Hodifications morpliologiques des bactéries. — 

Nous connaissons déjà le pléomoiphisme des bacté- 
ries. Cerlaines espèces présentenl, dans les conditions 
normales de développement, une variété d'aspect telle 
qu'on croirait h, des cultures impures (b. du choléra 
des poules, b. du hog choléra, v. de Finkler et 
Prior, pneumobacille). Les streptothiî); offrent cons- 
tammeut les apparences les plus diverses (cocci, ba- 
cilles courts et longs, filaments rameux ou non} 
espondant aux stades successifs do l'évolution. In- 
versement, plusieurs bacilles (diphtérique, morveux) 
ïnontrent, surtout dans les vieilles cultures, des For- 
mes oospora. Nous nous sommes déjà expliqués quant 
h ce qui concerne le bacille luberculeux. Nous savons 
'aussi que les microbes radîcoles vont du type bacille 
endosporé au type streptothrix (Mazé). 

Les principales causes susceptibles d'influer sur la 
morphologie des bactéries sont les suivantes : 

Tempéhatlre- — Plus on se rapproche des limites 
extrêmes, et plus les caractères extérieurs se modi- 
fient. Le bacterium acetl est représenté vers 87° par 
:des chaînettes de bacilles courts, presque coccilbrmes, 
étranglés en leur milieu. Quand on élève la terapé- 
tature, les individus s'allongent peu à peu et, fina- 
lement, se transforment en filaments parfois si longs 
^'ils se contournent comme des fils de fouet. Quand 
a abaisse au contraire la température, les arlicles 
î gonflent, acquièrent un volume colossal et devien- 
nent absolument monstrueux ; ils ressemblent à des 
Outres, des massues, des citrons... (formes d' in vol u- 
ition). Les cellules filamenteuses ou monstrueuses, 
leportées vers 37" engendrent des bacteriums parfai- 
N1COLI.E. 8 
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temenl normaux (Hansen). Il est impossible de 
trouver un meilleur exemple de l'aclion thermique 
(lig. .8). 

Composition et consistance du miuel. — Le ba- 
cille du rouget, cultivé dans le bouillon-séram (oÔ), 
se métamorphoserait à la longue en streplothrix 
(Kiti). La bactéridie charbonneuse, qui donne des 




filaments au fond des liquides, reste courte sur les 
solides. Le contraire se voit avec d'autres espècffl 
(choléra des poules, notamment). 

Réaction bv milieu. — Lorsque la croissance est 
rendue p(înible, les dimensions s'exagèrent habilueU 
lenienl. Le h. pyocyaniquc et le h. prodigiosus se 
présentent, dans les milieux alcalins (essentiellement 
favorables), sous l'aspect de baclériums quasi-arron- 
dis. Qu'on les ensemence dans du bouillon acidifié 
(0,5 pour 1 000 d'acide tartrique), ils prendront l'as- 
pect de bacilles allongés et même de spirilles : puis,* 
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le bouillon redevenant alcalin, grâce aux échanges 
nutritifs, les types courts réapparaîtront. Si l'on 
maintient la réaction acide, la forme demeure ba- 
cillaire. Par passages en milieu tartrique, on obtient 
une race allongée peu stable. Pour fixer celle-ci, il 
faut chauffer plusieurs fois 5 minutes à 50° et ense- 
mencer dans du bouillon acide (Wasserzug). 

ViEiLLissEMEST. — Source constante de modifica- 
tions involutives. M. Melchnikoff a étudié Tinfluence 
du vieillissement sur un vibrion cholérique, celui 
d'Angers. Ce vibrion se révèle, normalement, court 
et gros. Plus les cultures (eau peptonisée) avancent 
en âge, plus le microbe s'amincit et s'allonge. Après 
un mois et demi, la forme est devenue définitivement 
efifilée. 

AniHTioîi d'antiseptiques AuiJaiuEui. — MM. Gui- 
gaard et Charrin ont vu que le h. pyocjanique et le 
b. prodigiosus, cultivés dans des liquides additionnés 
d'antiseptiques, affectent des aspects renflés, fda- 
meoteux, spirillaires... (fig. ig). Des résultats analo- 
gues ont été obtenus avec d'autres bactéries. 

Passage par i.'ohgamsme ammal. — Le vibrion 
hydrique de Courbevoie, après passage par le péritoine 
du cobaye, se raccourcit considérablement, mais la 
race ainsi créée n'est pas stable (Metchnikoff). 

Morl. 

Nous étudierons d'abord systématiquement l'influence 
des principales causes nuisibles, puis nous recher- 
cherons leur rôle respectif dans la n mort naturelle n 
des bactéries. 



^ 
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1° PrtncipaleB causes nniaibles. — Suivant leuj 

énergie et leur dur™ d'aclion, on ohserve des (roubles 
niomenlanés ou définitiCs, partiels ou gènérauxj 
Tantôt il s'agit d'une gène apportée ù la croissanoi 
ou aux diverses manifestations vitales ; tantôt un 
plusieurs fonctions disparaissent (soit Irdnsitoirement, 
soit pour toujours) ; ailleurs l'iittcinli' osl plus gra' 







Fio. ir|. — VarialiDDs morphologiques du bacille pjocjaniqne soa 

bDulIlcin ordinaire. — i. Culturs duiu le bouillon naphlolé à 0,1 •/ 
3. Culture dans le houilloa >leoollH à >, %. 'i. Culture dani 1 
bouIllaD bicbroiDiM à d,oi5 %. — 5. Culture dins le iwuilloi 
borlquË ù 0,7 '/„. — G. Vieilld culture dans le boulIlDn 
i "•! Vu< — iJ'aprèe Guignaid el Cbarrln. 

le développement se trouve entravé, mais il peu 
reprendre dans des conditions favorables ; enfin I 
mort marque le terme ultime de Teffet nocif. 

Laissant de côté les deux premiers stades, déjî 
mentionnés, nous nous bornerons à Tétude des dem 
autres (vie suspendue et vie supprimée). Le i 
nisme intime de la mort n'est guère connu. On peu 




I 
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cependant admettre qu'il répond, le plus souveni, à 
des phénomènes de déshydratation ou de coagulation. 
Abstraction faîte, bien entendu, des destructions bru- 

es, telles que la carbonisation et la dissolution. 

Plasmoltse. — Nous en avons parlé à plusieurs 
reprises ; quelques détails feront mieux connaître 
encore cette première cause nuisible. Lorsqu'on 
plonge les bactéries dans des solutions salines concen- 
trées, on voit bientôt l'ensemble de la cellule se 
contracter, puis le contenu abandonne la paroi limi- 
tante et revient -sur [uj-mémc. Si la quanlili? de sel 
n'est pas trop considérable, le microbe se met en 
équilibre osmotique avec le liquide ambiant, et reprend 
son aspect normal. H te reprend plus vite quand on 
étend la solution. Si la proportion du corps dissous 
dépasse une certaine limite, la mort finît par s'en- 
suivre. Les expériences de MM. Forster et Freytag et 
de M. Sladier ont établi que les diverses bactéries 
résistent très inégalement à l'action du chlorure de 
sodium. Le plus ordinairement il faut assez longtemps 
pour amener des lésions irrémédiables. 

Les cils se montrent peu sensibles aux agents 
plasmol y tiques, les spores absolument réfraclaires. 
'On le comprendra sans peine, car ces deux formations 
sont pauvres en eau, et, de plus, la seconde est munie 
d'une membrane épaisse, 

Exisle-t-rl des troubles osmoliques inverses des 
précédents, c'cst-à-dîre caractérisés par l'irruption 
d'une quantité exagérée de liquide au sein du plasma? 
L'inllnence nuisible de l'eau distillée sur beaucoup de 
bactéries semble le prouver, mais les expériences 
ilircctes font défaut. 
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Dessiccation. — Son mode d'aclîon se rapproche 
éyidemmenl de celui qiiî vient d'êlre étudié. Les orga- 
nisnii7s à Télat végétatif sont diversement atteints 
selon leur nature el selon le milieu qui les contient. 
M. Gerniano dislingue 3 catégories : espèces très 
fragiles (vib. cholérique, b. de la peste, b. typbique), 
espèces mojeiinemenl fragiles (streptocoque, pneu- 
mocoque, b. diphtérique) espèces peu fragiles (staphy- 
locoque, b. tuberculeux). D'après lui, les microbes. 
se conservent d'autant mieux que la dessiccation a éiè 
moins complète. Le h vide sec a produit donc Teflet 
maximum. Les cultures desséchées sur des étofies 
périssent plus lentement que les cultures desséchée» 
sur des lames de verre. Dans le premier cas il y a 
protection relative. Cette protection se manifeste éga- 
lement au sein des milieux albumineux (tîs&UB efr 
humeurs îles animaux), car M. Moment a fait voir 
que les bacléridies survivent 45 à (io jours dans le 
sang desséché, et S à 21 jours seulement dans lea 
cultures desséchées de la même façon. Le problèmo 
est d'ailleurs un peu complexe ; la bactéridie ne résiste 
dans le sang que si elle s'y est développée ; on peut, 
en effet, additionner une culture de 5o pour 100 de 
sérum sans diminuer sa fragilité. C'est que la consti- 
tution des microbes se trouve considérablement modi- 
fiée, comme nous le savons, par le milieu nutritif; 
c'est, sans doute aussi que la gaine muqueuse, propre 
au bacille charbonneux in vivo, contribue k le rendra 
plus résistant. 

Les spores desséchées ont une vie fort longue 
M. Miquel les a trouvées capables de germer, après 
16 à 17 ans, dans des poussières et des particules 
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de terre, conservées à l'abri de Tair et de la lumière. 

Température (i°) Chaleur. - — La chaleur sèche 
tue les microbes filamenteux aux environs de 80". 
Mais il faut encore distinguer entre les cultures et 
les humeurs. Tandis que les cultures charbonneuses 
desséchées périssent en 1J2 heure à i heure à y5*- 
86°, le sang charbonneux sec supporte 93" pendant 
1 heure i/a (Momont). Les spores ne sont atteintes 
qu'à haute température ; on chauffera, par exemple, 
3 heures à lio", i/s heure à 180", parfois même 
5 minutes à 200° (Cambier). On peut dire que la 
spore survit jusqu'au moment où toute matière orga- 
nique commence à se décomposer; elle meurt carbo- 
nisée. 

La chaleur humide détruit les bactéries mycéliennes 
à 5o°-58° fen moyenne) On prolongera plus ou 
moins son action, sui^ int la quantité des pcrnies et 
le milieu qui les contient Les spores sont, comme 
toujours, relativement peu sensibles Celles du charbon 
supportent gS" pendant 10 minutei , on les tue après 
1'^ minutes d'ébulhtîon La \apcur d eau détruit les 
spores en 5 heures à iOO° — en i heure à 100° — 
i/a heure à 107° — en ij'j, d'heure à 110 
(Miquel et Latlraje). MM. Vaillard et Besson ont 
montré que les germes ilu » bacille de la pomme de 
terre n résistent parfois à 120° durant 10 minutes et 
à 113° durant 20 minutes. La chaleur humide agit en 
jagulant le protoplasma ; celte coagulation est plus 
lente pour les formes de résistance que pour les bac- 
s filamenteuses, les premières étant moins riches 
en eau. Aussi convient-il, dans le cas des spores, de 
recourir à des températures plus élevées et de s'y 
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maintenir plus longtemps. On fait ainsi pénétrer d 
doses croissantes d'eau au sein du plasma, et II 
coagulabilité de celui-ci s'accroît parallèlement. L 
chauffage en milieu acide suffit pour empêcher 1 
développement ultérieur des germes sporulés qu'H 
n'atteint pas (Pasteur). Le chauffage des spores t 
présence des colloïdes (peu osmotiques) n'est p 
aussi efEcace qu'en leur absence (Duclaux). 

(2°) Froiti. — ContraîremPnt à la chaleur, 
constitue un excellent moyen de conservation dfl 
microbes. Diverses bactéries supportent si 
mage la température de — ■ Sy'S prolongée dura 
1 heure. Les spores du b. subtilis et de la bactérîdîd 
charbonneuse sont intactes après 108 heures à - — 70*, 
ou 20 heures à — iSo" (Pictet et Young). 

Lumière. — La lumière diffuse n'a pas beaucoii| 
d'effet. Aussi n'aurons-nous en vue que Pinaolatio 
laquelle agit surtout en proportion de l'intensité à 
ravons chimiques. 

Quand on étudie rinfluence de la lumière il fafl 
tenir complu des modilicalions que le soleil apport 
aux milieux. Celles-ci se traduisent ordinairem^l 
par la production de composés antiseptiques (ozone; 
eau oxygénée, formaldéhyde) et par une acidiâcatù 
plus ou moins marquée. Le bouillon, insolé pendat 
3 ù li heures, s'oppose à la germination des spon 
charbonneuses, mais non à la multiplication 1' 
bactéridies mycéliennes (ensemencement de si 
inl'ecté). 

Les cultures sont, comme toujours, plus sensîU 
que les humeurs. D'autre part, l'insolation à l'a 
l'emporte sur rinsolution dans le vide. Les cultui 
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I charbonneuEes, exposées au soleil (après dessiccation), 
I périssent en 5 heures à 5 heures 1/2 à Tair, en 
I 6 heures 1/3 dans le vide. Le sang charbonneux sec 
I résiste 8 heures à Paction combinée de Pair et de la 
I lumière, le sang charbonneux humide encore davan- 
Ltage (12 à i4 heures, à l'air) — Momont. 

Les spores sèches du charbon résistent 100 heures 
I au soleil et à l'aîr. Les spores émulsionnées dans Teau 
I 44 heures à l'air et r 10 dans le vide. 

Electbicité. — Elle semble sans grande influence. 
r Les expériences positives citées partout sont d'une 
I valeur contestable. Rien de bien probant, non plus, 
l^juant à l'action des chocs el de Tagitation méca- 
1 nique. 

pRESHio:». OiïGÈSE coMPBiMÉ. — D'une façon géné- 
f raie, les bactéries s'accommodent assez bien des fortes 
I pression»; il semble toutefois exister des différences 
I marquées selon les espèces. L'oxygène à 8 almos- 
I phères stérilise le sang charbonneux (P. Bert.). Par 
I contre, les spores du charbon demeurent vivantes 
■Après 21 jours dans l'oxygène à 10-13 atmosphères. 

Aération. — Elle entrave le développement des 
i anaérobies et devient nuisible aux aérobies eux-mêmes, 
I soit lentement, à la température ordinaire, soit rapi- 
I dément, quand on fait usage de la chaleur. Le sang 
I charbonneux n'est pas altéré avant 5o jours à 33" ; 
I il l'est en 66 heures à 70". A Tabrî de l'air il con- 

rve ses propriétés 60 jours à 33" et i65 heures à 
[.70° (Moment). 

AsTiSEPTiQLEs. — Inutile de les définir. lis agissent 
I tantôt par destruction chimique, tantôt par coagula- 
Ltion. Suivant les cas, ils suspendent ou suppriment ta 
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vie. Le résulUit dépend : de la nature du composé, d( 
sa concentra lion, de son temps d'action — du véhi- 
cule, de certains corps favorisants ou empêchant! 
(quand le désinfectant est en solution) — de la tem 
pératurc ambiante — de la culture (ou produit pa- 
thologique), de sa richesse en germes, du milieu, 
Les spores manifestent, naturellement, une grande; 
résistance. 

Nature du désinfectant, concentration, tempa 
d'action. — Les antiseptiques gazeux détruisent plus 
ou moins rapidement les microbes filamenteux des- 
séchés, certains l'ont même périr les spores au seîa 
des poussières. Citons-les pour n'y pins revenir. C« 
sont : le Cl, le Br et l'I — les vapeurs d'HCI et d'acidf 
formiquc — la formaldéhjdc — le chlorure de ben- 
zjle (Miquel). Nous passerons brièvement en revue 
les principaux groupes de désinfectants, liquides ou 
dissous, en indiquant conuue chiffres ceux qu'oofc 
établis MM. Krônig et Paul dans un ti-avail connu. 
Ces chiffres se rapportent aut spores charbonneuse» 
(Sp) et au staphylocoque (S). Faut-il rappeler qu'il 
n'y a pas d'antiseptique universel ? 

Les acides minéraux forts, en solution sufSsammenti 
concentrée (6,3 pour loo, par exemple, j>our .VzOlI)! 
tuent facilement les Sp. L'acide borique constitua 
un désinfectant faible ; SO' également. Les chlorures 
décolorants sont, au contraire, très actifs (dégagemeid 
de Cl). 

Le sublimé représente le plus général des antise|H 
tiques. Un nullionième empêche le développement 
du bacille charbonneux (Behring). Il détruit les Sjs 
en 60 minutes à la dose de 0,^3 pour 100 — en 3o, 
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à la dose de o,S4 pour ioo ^ en 13. à la dose de 
1,69 pour 100, Il tue le S. en 3 minutes, à !a dose 
de o,ia pour 100. Les scia d'or so montrent assez 
énergiques : les Sp. sont alleintes en 33 heures par 
IIAuCl' à 3.4 pour 100, et par ^aAuCl* à 3,62 
pour 100. 

Les sels d'argent l'emportent sur les précédents. 
Le nitrate fait périr les Sp. en 8 heures 45 au tifre 
de 0,08 pour 100, et le S. en 3 minutes à la même 
concentration. On n'a pas oublié riniluence spécifique 
des sels d'argent sur Yaspergillus iiiger. Les sels 
de cuivre n'ont raison des Sp. qu'à dose massive ; 
ainsi CuBr' à 22 35 pour 100 les lue en 7 jours et 

3 heures seulement Les sels de fer et de zinc tiennent 
encore api^s. Le pennanganale de potasse détruit les 
Sp. en 4o minute h lo'^e le 3 gÛ pour loo ef en 

4 jours à celle de i 98 pour 100 

Les alcalis minerauv jouissent de propriétés mar- 
quées. On fait penr les '^p en l'i heures avec KOH 
à 5,6 pour 100 — ^aOH a ', poui luo — LiOH à 
3,4 pour 100. On steidise le S en 10 minutes avec 
KOH h l,^ pour 100 — - NaOH à : pour 100 — 
LiOH à 0,6 pour 100. La chaux se montre très infé- 

Les acides organiques n'oni guère d'influence sur 
les bactéries, au moins h dose peu élevée. TIs consli- 
tuent même d'excellents aliments pour certains orgn- 



Le phénol empêche le développement du bacille 
charbonneux au 85o% et délmil les bacléridies au 
litre de a, 5 pour 100. Il ne tue pas les spores. On 
peut en dire autant du crésol, du crésyl, du lysol. 
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de la créosote, du thymol eL des essences. Les alcools 
infeili lisent le bouillon h des doses décroissantes, k 
mesure qu'où s'élève dans la série (io,5 pour loo 
pour l'aicool mélhylîque — g, 5 pour loo pour l'al- 
cool éthyiique —6 pour loo pour l'alcool propylique 
— 3,5 pour loo pour l'alcool butylique — i,5 pour . 
loopour l'alcool amjlique ^ Miquel). Ils n'ont pas J 
plus d'action sur les spores que l'étlier ou le chloro-J 
forme. 

L'aldéhyde Ibrmique détruit les spores en 6o mi- 
nutes à la dose de 35 pour lOO et eu iso à celle de 
5 pour loo. Il s'oppose à toute germination au titre 
de i/a 000°. 

Véhicule. Corps favorisants et empéckanls. — 
Le meilleur véhicule des antisepliques c'est presque > 
toujours l'eau. L'addition de quantités, même mi- 
nimes, d'alcool éthyiique ou raéthylique aux solutions 
de phénol ou de formaldéhyde, diminue l'effet bacté- 
ricide. L'huile phéniquée n'a de désinfecUint que le 
nom. Cependant, d'après MM. Krônig et Paul, le 
sublimé se montre plus actif dans l'alcool à a5 pour 
loo que dans l'eau et le nitrate d'argent dans l'alcool, 
l'esprit (le bois ou l'acide acétique à 5o pour loo 
qu'en solution aqueuse. 

Les deux savants allemands considèrent les phéno- 
mènes de dissociation comme très importants en ma- 
tière de pouvoir antiseptique. Ils font valoir les raisons 
suivantes à l'appui de leur opinion : les acides, bases 
et sels s'ionisent mieux dans l'eau que dans tout autre 
liquide et c'est aussi dans l'eau qu'Us manifestent 
les propriétés désinfectantes les plus énergiques — 
les sels d'un même métal sont d'autant plus hactéri- 
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l'cides qu'ils se dissccient davantage (par esemple, 
[ Hg CI' remporte sur Hglîr', lequel l'emporte sur 
^S ^y') — ^'"^' pour les acides et lea bases, dont 
l'influence antiinicrobicnne apparaît proportionnelle 
k leur degré d'ionisation. Tout en insistant sur ces 
données nouvelles, MM, Krciaig et Paul font remar- 
f quer sans difficulté que les ions métalliques des sels, 
I les ions H des acides et les ions OH des bases ne cons- 
tituent pas les seuls éléments actifs de ces composés. 
Aussi faut-il ae garder de généraliser trop vite. Ceci 
posé, on remarquera avec intérêt que le chlorure de 
sodium, qui diminue la dissociation de llgCI', lait 
fléchir parallèlement son pouvoir antiseptique. Si, à 
une solution de subhmé, titrant 1,69 pour 100 et 
tuant les spores en 12 minutes, on ajoute o,36 pour 
100 de NaCI, les spores ne meurent qu'après 20 mi- 
nutes ; si la proportion de sel atteint 0,72 pour 100, 
elles ne périssent qu'en 2^ minutes. On comprend 
donc pourquoi le chlorure de sodium diminue l'acti- 
vité du sublimé. On ne comprend pas, par contre, 
pourquoi il exagère celle du phénol. 

Comme type d'action favorisante, notons encore 
celle qu'exercent les acides vis-à-vis des sels métal- 
liques et du phénol. 

Température ambiante. — La chaleur multiplie 
l'effet des désinfectants. C'est ainsi que l'acide phé- 
nique, inoflensif pour lea spores à la température 
ordinaire, les détruit vers 37° (en 3 heures, à 5 pour 
100 — en 4 heures, h 4 pour 100 - — en 34 heures, 
à 3 pour 100 — Nocht). C'est ainsi que l'aldéhyde 
formique gazeux fait périr les spores du b. subiilis en 
44 heures à i5" (solution à 42 [«>ur 100); en 18 heures 
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à 35° et en a heures à Sa" (solution à a pour loo) 
Poitevin . 

Culture, milieu. — Les diverses bactéries mycé- 
liennes résistent inégalement aux antiseptiques; de 
même pour les spores. — Le sublimé, qui stérilise 
les cultures de choléra (les poules au a5ooo', n'attaque 
celles du pneumobaciJle qu'au 15000°. En solution 
i5 pour lOo, la formaldéhydc tue en i heure r/a, 
les spores du charbon, et en ao heures seulement 
celles du b. subtilis. 

Le nombre des germes joue un rôle important vis- 
à-vis des solutions qui ne renferment que la quantité 
strictement nécessaire de désinfectant. On sait aujour- 
d'hui que les substances microbicides se fixent sur le 
corps des bacléries en vertu d'un véritable phénomène 
de teinture. Chacun des organismes dépouille donc ' 
Uquide d'une partie non négligeable des principes 
actifs. 

Quant au milieu, son influence est encore ph 
marquée. En voici une preuve frappante, empruntée 
à M. Behring. Le sublime détruit la bactéridie char- 
bonneuse au 600 000' dans l'eau, au l\o 000° dans le 
bouiUon et au 3 000' dans le sérum (parfois m 
i/a 000° se montre iasulhsaot}. Le sublimé perd tout 
ou partie de son énergie au contact de H'S et du suif- 
hydrate d'ammoniaque (Iran s formation en sulfure) ; 
des alcalis (transformation en hydrate) ; des albumi- 
noïdes (production d'albuminale de Hg et, aussi, 
pour M. Behring, réduction de HgCI') ; de divers 
composés (tels que ceux contenus, par exemple, dans 
le bouillon). Pour parer à ces inconvénients variés, 
on a coutume d'additionner le sublimé soit d'HCl, 



soit d'un mélange de NaClel (l'.\zH*Cl. Tous les sels 
métalliques se comportent h peu près comme HgCI'. 
Le nitrate d'argent est précipité par le chlorure de 
sodium et réduit par la matière organique, etc., etc. 
Accoutumnnce aiijc antiseptiques. — Bien connue 
aujourd'hui. On peut habituer la bactéridie charbon- 
neuse à des doses plusieurs fois mortelles d'acide bo- 
rique ; on peut même faire supporter au pneumo- 
bacille jusqu'à i/:!000" de sublimé (Kossiakofl^. Il 
Bufiit pour cela d'ensemencer ces bactéries dans des 
liquides nutritifs de plus en plus riches en anlisepliquo. 
Lorsqu'on introduit beaucoup de germes au sein 
d'un milieu de culture contenant la quantité limite 
de désinfectant, les moins fragiles de ces germes s'a- 
daptent aux conditions défavorables qui leur sont 
imposées. C'est grdce à cette adaptation, et grâce 
aussi à l'appauvrissement concomitant du milieu 
(par Gxation de l'antiseptique — ubi supra) que le 
développement peut avoir lieu. 

[Nous éludierons plus lard les substances bactéri- 
cides de l'organisme animal, neuf ou immunisé.] 

Chasgemest de milieu. — Toutes les fois qu'on 
réensemence une culture, nombre des germes, trans- 
portés du premier milieu dans le second, ne tardent 
succomber. Les plus robustes résistent et s'ac- 
croissent. Nouvel exemple de celte remai-quable faculté 
d'adaptation que nous aurions décrile spécialement, 
si elle ne se trouvait mentionnée à chaque instant. 

Le changement de milieu peut être plus ou moins 
nuisible selon les cas. Comme terme extrême il con- 
vient de citer l'action bactéricide exercée par les eaux 
ide certains fleuves de Tlnde (Gange, Jumna) sur le 
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vibrion cholérique. Celte action, quasi spécifique, 
est due à un priiici|)e inconnu, volatil ou oxydable 
(Ilankin). En va-t-il toujours de même, et faut-il 
rapporKîr à la présence de véritables antiseptiques les j 
apparences observées lors des repiquages? Evidem- 
mcntoui. Les expériences de M. H affki ne ont démontré ■ 
que les phénomènes osmoliqiiea ne jouent qu'un rôle | 
bien effacé ; et, de son côté, M. Ihiclaux a fait remar- 
quer quelle faible proportion des substances les plus I 
diverses suffit pour influencer défavorablement teQe 
ou IcUe espèce microbienne. 

On arrive toutefois, sans peine, ii vaincre l'hostilité 
des mdieuK. C'est encore affaire d'accoutumance. 
Prenons un bacille typhique, cultivé depuis longtemps ] 
en bouillon et transportons-le dans l'humeur aqueuse; 
la majorité des bactéries périra rapidement. Par cul- 
tures successives, au sein de mélanges (bouillon et ' 
humeur aqueuse) où la proportion de bouillon ira 1 
décroissant, nous habituerons les bacilles d'Eberth 
k végéter abondamment dans la sérosité oculaire. 
Pour les microbes ainsi adaptés, le bouillon va de- 
venir puissamment bactéricide. — Isolons d'une rate 
typhique l'agent pathogène, accoutumé aux liquides ' 
organiques et ensemençons-le dans l'humeur aqueuse : 
il manifestera une résistance infiniment supérieure 
a celle du bacille entretenu en bouillon (Hailkine). 

CoNcuBREscE VITALE. — Lcs bactérîes peuvent j 
avoir à lutter soit avec des cellules animales, soit avec 1 
d'autres microbes. Le premier cas sera étudié ulté- 
rieurement; nous envisagerons le second dans ses 
traits généraux. 

Un organisme iV est susceptible de se comporter j 
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de trois façons vis-à-vis d'un organisme B, ensemencé 
simultanément. Suivant l'espèce et les conilitiona 
ambiantes, il se montrera indiflerent, favorable ou 
défavorable. L'indifférence proprement dite n'existe 
pas; il y a seulement partage égal des matériaux nu- 
tritifs. L'action favorisante apparaît clairement en 
maintes circonslancos. Faisons des platpies degélaline 
acide avec le vibrion cholérique, nous n'observerons 
aucun développement. Cultivons alors certains mi- 
crobes (torula, sarcine, bacille coliforme) à la surface 
de la gélatine. Autour des colonies formées par ces 
microbes, naîtront, comme des satellites, de petits 
ilôts vibrionniens (Metchnikoff) . D'après M. Grass- 
berger, le staphylocoque doré favorise pareillement 
la croissance du bacille de la grippe. 

Rien n'est plus commun que le rôle empêchant, 
manifesté par diverses bactéries. Le pyocyanique 
(Kitasato), un bacille et un coccua décrits par 
M. Metchnikoff entravent la végétation du vibrion 
cholérique. Le microbe du pus bleu se comporte de 
même vis-à-vis de la bacléridie charbonneuse, non 
seulement en culture mixte, mais encore à distance. 
Disposons, sous une cloche, quelques gouttes pen- 
daates ensemencées avec des spores charbonneuses 
et, loin de ces gouttes, un verre de montre contenant 
la culture du pyocyanique : les spores ne germeront 
pas (Blagovetscbensky). 

L'influence favorable du microbe \ sur le microbe B 
peut tenir à des causes variées : changement utile dans 
la réaction du milieu ; neutralisation de substances 
nuisibles ; élaboration de composés particulièrement 
aasimUablcs, etc., joignons-y la protection contre 
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l'oxygène, si souvent réalisée par les aérobies au , 
profit des anaérobies. L'influence défavorable de A 
sur B s'expliquera, inversement, de diverses manières: 
modification nuisible dans la réaction du milieu ; i 
production de corps empêchants (volatils dans le cas 
du pyocyanique) ; épuisement rapide des substances 
nutritives (lorsque A croît plus énergiquementqueB). i 

Supposons maintenant la coexistence de plusieurs , 
bactéries. Les pbénomènes pourront être très com- 
plexes, mais ils resteront les mêmes en leur essence. 

Envisageons enfin le cas où Ton ensemence le 
microbe B dans la culture A déjà développée. Ici, le 
résultat sera souvent encore défavorable. Il aura plus 
de chances de l'être, si B est ensemencé au sein d'un 
milieu contenant plusieurs espèces microbiennes. 
C'est ce qui arrive quand une bactérie pathogène se 
trouve rejetée dans le monde eslérieur, dans les eaux 
par exemple. Elle y rencontre des organismes déjà 
adaptés, c'est-à-dire capables d'utiliser mieux et plus 
vite des aliments généralement médiocres et peu 
nombreux — capables aussi de produire des anti- 
septiques véritables. L'existence de ceux-ci a été 
mise hors de doute, grâce aux expériences de M. Mi- 
quel. M. Miquel, remarquant que les eaux les plus 
impures sont celles qui s'infectent le plus diiEcîle- 
ment, attribua cette immunité aux substances nui- 
sibles d'origine bactérienne. Il fit voir que si l'on 
concentre ces eaux très souillées (à basse température) 
et si Ton ajoute une trace du liquide concentré et 
filtré à des eaux pures, ces dernières sont infertilisées. 
L'ébnllition détruit les composés empêchants, lesquels 
paraissent dénature diastasique. 
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Mort natarelle des bactéries. — Nous savons 
déjà que deux causes d'ordre général (épuisement et 
! subslances nuisibles) arrêtent, à un moment donné, 
I le développement de toute culture. Les bactéries meu- 
[ rent ensuite, plus ou moins rapidement, selon l'es- 
I pèce et les conditions ambiantes. 

L'influence de l'espèce est capitale. Les organismes 

i Bpomlés l'emportent, bien entendu, sur les formes 

I végétatives. Parmi ces dernières, les unes sont très 

fragiles (b. de la grippe), les autres très résistantes 

I (b. tuberculeux); entre les deux groupes on trouve 

tous les intermédiaires. Les microbes qui domient 

naissance à de grandes quantités d'acide ou d'alcali 

i périssent habituellement en peu de temps. 

Parmi les conditions ambiantes, il faut citer 
I d'abord la température. Le froid favorise d'ordinaire 
[' la conservation des germes ; aussi a-t-on coutume de 
r les semences dans la glacière. Mais la règle 
[■n'est pas absolue. Tandis que le gonocoque et le 
rdiplobacillc de la conjonctivite chronique demeurent 
f vivants pendant plusieurs semaines à 87°, ils nieu- 
I rent à la température de la chambre en 48 heures 
I (et même moins) — Morax. L'aération constitue leplus 
('Aouvent une cause puissante de destruction ; d'où le 
précepte de renfermer les semences dans des ampoules 
pBcellées. Le milieu de culture joue un grand rôle, lui 
^nssi. Les colonies développées sur les solides et, 
■ mieux encore, au sein des solides (gélatine, gélose) 
Baurvivent phis longtemps que les cultures en liquide, 
{lies solutions nutritives, additionnées de serums 
jOu de sérosités, conviennent à la conservation de 
lombreux organismes. Enfin, on retardera la mort des 
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bactéries en évitant l'action de la dessiccation et 
de la lumière, précautions assez fréquemment né- 
gligées. 

M. Emmerich est revenu, récemment, sur l'in- 
fluence des composes nocifs formés dans les cultures. 
Il a montré ({ue ceux-ci amenaient non seulement 
l'arrêt, puis la mort des microbes, mais encore leur 
dissolution plus ou moins complète. Ensemençons, 
dit-il, le pjocjanique en bouillon ordinaire. Il appa- 
raîtra un voile épais ; faisons tomber ce voile au fond | 
du vase ; un nouveau lui succédera ; et ainsi de suite ] 
(6 à 8 fois, et môme davantage). Finalement le bouil- i 
Ion s'éclaircira au-dessus du dépôt correspondant à | 
la somme des microbes successivement développés. 
Mais ce dépôt, loin de persister intact, va diminuer 
progressivement. Pourquoi? Parce que le pyocya- 
nique sécrète, comme nous le savons, plusieurs dias- 
tases dont l'une, voisine de la Irypsine, digère le I 
corps des bacilles qui l'ont produite. L'accumulation 
de ce ferment est favorisée, naturellement, par la 
mort des bactéries. La « pjocyanase », ainsi que 
l'appelle M. Emmerich, peut solubiliser divers oi^a- 
nismes, notamment celui du cbirbon. 

Considérons maintenant une culture de rouget en 
bouillon. Le léger Itcuble moiré qui la caractérise, 
fait place, assez rapidement a un dépôt. Le liquide 
clair, surnageant se montre capable de détruire, puis 
de dissoudre d autres cultures de rouget auxquelles 
on l'ajoute (Emmerich). 

Les phénomÈnes précédents rappellent tout à fait 
I' H autophagic » des levures, déjà mentionnée. 

Inutile d'insister sur la mort des bactéries dans lel 



milieu extérieur. On en comprendra facilement les 
causes, à présent. 

VI. — Virulence. 

Nous la définirons, avec M. Ron\, 1' a aptitude 
des nalcrobes k se développer dans le corps des ani- 
maux, et à y sécréter des substances toxiques ». Ces 
deux conditions sont, comme Ton dit, nécessaires et 
suffisantes. Nous les étudierons d'abord séparément, 
puis noua envisagerons les diverses modalités de la 
virulence, considérée en général. 

APTITUDE A SE DÉVELOPPER DANS LE COBPS DES ANIM.tLX 
(adaptation PARASITA uieJ 

Un microbe peut se multiplier au sein des humeure 
sans produire d'effets nuisibles. Le fait est rare, Il 
s'agit alors de commensalisme. Le parasite, incapable 
d'engendrer des poisons n'est point alors un véri- 
table agent pathogène Payons aux cas ordinaires. 
Certains microbes végètent exclusncment dans le 
corps des animaux fnous laissons de côté, pour le 
moment, ce qui concerne les plantes^ : ce sont les 
pathogènes stricts — d autres ne peuvent y croître : 
ce sont les saprophytes stricts — d'autres, enfin, 
évoluent indifféremment in vivo et in vitro : ce sont 
les pathogènes facultatifs (dont bon nombre seraient 
mieux nommés saprophytes facultatifs). 

Peut-on transformer les saprophytes stricts en pa- 
thogènes? Peut-on créer des maladies nouvelles? 
Pasteur, qui a posé le premier la question, l'a réso- 
lue par l'affirmative. Il a montré, qu'en parlant d'une 
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bactéridie charbonneuse rendue quasi -a virulente, on 
arrive à înfccler successivemenl la souris nouveau-née 
(animal aussi (leu résîslanl que possible), la souris 
adulte, le jeune cobaye, le cobaye adulte, le lapin et 
te mouton. Ainsi apparurent, dît Pasteur, les mala- 
dies infeclieusea nu cours des âges. De simples sapro- 
phytes, trouvant un terrain favorable chez les indi- 
vidus afTatblis, se sont multipliés aux dépens de 
ceux-ci. Puis, des passages successifs (contagion) ont 
adapté ces microbes à la vie parasitaire ; tellement 
que certains d'entre eux sont devenus des patho- 
gènes stricts (b. de la lèpre, par exemple). Ces vues 
lumineuses de Pasteur ont élé confirmées par les 
expériences de M. Vincent. 

M. Vincent prend comme types d'étude le b. me- 
gatherium et le b. mesentericus vulgatus. Il les en- 
semence en bouillon, et remplit, avec le bouillon 
ensemencé, de petits sacs de collodion qu'il ferme 

Lensuite hermétiquement. Ces sacs sont introduits 
dans le péritoine des cobayes. Tous les 5 à 6 jours 
on fait un passage, suivant la même méthode. Les 
saprophytes s'accoutument progressivement k c«s 
conditions nouvelles d'existence et finissent par vé- 
géter convenablement. Les premières cultures sont 
difficilement obtenues ; comme il s'agit de bactéries 
très aérobies, il faut laisser un peu d'air dans les 
sacs. Lorsque les récoltes commencent à se montrer 
abondantes, on active l'adaptation en ajoutant au 
bouillon i/5 de sérum. Voici, maintenant, les résul- 
tats auxquels on arrive. 
Uegatberiam. — Originellement, il constitue im 
microbe inoffensif, qui ne pousse qu'en surface 
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(voile). Après 4 passages, il lue la souris (sous la 
peau) ; après 6 passages, il lue le cobaye (dans le 
périloine) et le lapin (dans les veines). Parallèleraenl, 
il fournit des cultures troubles, sans pellicule super- 
ficielle (il devient donc moins avide d' oxygène). La 
virulence se perd rapidement quand on cesse l'usage 
des sacs. 

Hesentericns Tulgalns. — Originellement inoffensif ; 
formant un voile précoce et épais sur le bouillon 
(celui-ci reste clair) ; produisant des spores abon- 
dantes ; poussant énergiquement sur pomme de terre. 
Après 4 passages, il tue le cobaye (dans le péritoine); 
après 7 passages, tl tue la souris (sous la peau) et le 
lapin (dans le péritoine) — en même temps : voile 
tardif et mince ; liquide trouble, spores peu nom- 
breuses ; développemenlmédiocresurpommedel«rrc; 
croissance légère dans le vide. Sa virulence est aussi 
fragile que celle du megatherium. 

Beaucoup d'animaux possèdent une immunité 
marquée vis îi-vis de certains microbes pathogènes. 
Quand on veut vaincre celte résislance, on se trouve 
dans les mêmes conditions que lorsqu'on désire rendre 
virulent un microbe inoSensIf (Voir Infection et 
Immunité). 

Les organismes pafliogènes susceptibles de mener 
la vie saprophytique Tmissent toujours par perdre à 
un monient donné l'aptitude parasitaire. 

Peut-on transformer les pathogènes stricts en 
saprophytes? Peut-on concevoir l'espérance de cul- 
tiver les microbes élroîtenienl .spécialisés h l'existence 
in vivo? Sans doute, mais beaucoup d'entre eux, 
connus ou inconnus, ont résisté jusqu'à présent. Il 
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conviendra d'essayer, pour réussir, les milîeui les 
plus variés et les procédés d'adaplation les plus par- 
faits (celui des sacs notamment). 



APTITUDE A SECRETER DES ScnSTA^CES TOXIQIES 

(pouvoir to XI gène) 

Cette propriélé importante ne sufllt pas, disions^ 
nous, pour caractériser la virulence, car certains 
microbes, tout en produisant des poisons, parfois 
extraordinairement violents, sont cependant inca- 
pables de végéter dans le corps des animaux. Le 
bacillus botulinus, véritable saprophyte, peut être 
donné comme exemple. Le bacille tétanique, dont le 
développement in yivo reste toujours médiocre et 
éphémère, sert de transition entre le précédent et les 
pathogènes à croissance plus intense, mais non encore 
susceptibles de généralisation (b. diphtérique). Le 
vibrion cholérique, tantôt localisé (choléra humain), 
tantât seplicémique (infections expérimentales) relie 
les agents toxigènes aux agents infectieux proprement 
dits. Nous verrons bientôt que ce sont ces derniers 
dont on connaît le plus mal les poisons. 

Les toxines microbiennes sont certainement très 
variées, mais comme elles n'ont jamais été isolées à 
rétat de pureté, leur nature reste indécise. Elles se 
forment dans le corps cellulaire, d'où elles diffusent 
plus ou moins facilement. Leur diffusion est-elle tou- 
jours liée à la mort (ou à des conditions de souf- 
france) dos organismes pathogènes ? II semble bien que 
non, in vivo et in vitro. M.Metcbnikoifa fait voir que 
chez un cobaye mourant de péritonite cholérique, ce 
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sont des vibrions parfaite ment vivants qui amènent 
r empoisonne ment spécifique. M. Kossel, filtrant de 
très jeunes cultures de bacille diphtérique, et consta- 
tant la toxicité du filtrat, refuse d'attribuer celle-ci à 
une mise en liberté passive, c'est-à-dire à la dégéné- 
rescence du bacille de Liiffler, II ne faudrait pas exa- 
gérer cependant. La diffusion des poisons atteint son 
acmé alors que la majorité des microbes sont déjà 
morts ou très malades. M. Wassermann attend 
jo jours pour récolter le poison pyocyanique, de 
même que M. Fernbach s'adressait à un aspergilius 
vieilli pour obtenir le maximum de siicrase dissoute. 
MM. Roux et VaîUard divisent en deux portions 
égales tme culture jeune de b. tétanique. La pre- 
mière portion, inoculée au cobaye, se révèle inoflen- 
sive ; la seconde, stérilisée par les antiseptiques et 
macérée pendant quelques jours, amène la mort, 
grâce à la toxine diffusée. 

Bien des pathogènes ne donnent jamais de poisons 
in vitro, ou n'en donnent que des quantités insigni- 
fiantes. Ce résultat peut reconnaître deux causes 
principales. D'abord, il est impossible de reproduire 
artificiellement des milieux comparables aux humeurs 
animales ; puis, certains microbes conservent toute 
leur toxine dans le protoplasma : la culture filtrée se 
montre inoffensive, tandis que les micro-organismes 
morts font périr les animaux. Ainsi a centimètres 
cubes de culture (en bouillon) stérilisée de lapneumo- 
entérite des porcs sont mortels pour le cobaye (dans 
le péritoine) tandis que Ix centimètres cubes de filtrat 
ne produisent aucun effet (Voges). 

Chose singulière : il est encore moins facile de 
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retrouver les loxines in vivo. Le plus souvent les 
humeurs el macérations d'orgnnes filtrées sont inac- 
tives ou peu actives. 11 faut cependant bien admettre 
que si l'animal a succombé c'est qu'une dose suffi- 
sante de poison a circulé dans l'économie. Oui, mais 
ce poison s'est fixé sur divers éléments anatomiques, 
d'où nous ne savons pas l'extraire. 

La méthode des saca permet de démontrer la for- 
mation des toxines au sein de l'organisme. Si l'on 
place dans un sac de collodion du bouillon ensemencé 
avec le vibrion cholérique et si ce sac est mis en 
péritoine de cobaye, l'animal succombera après 3-5 
jours, présentent tous les signes de rcmpoisonneroent 
cholérîcpie (Metchnikoff, Roux et Salimbeni). La 
même expérience, faite avec le microbe de la pérî- 
pneumonic, chez le lapin (animal réfractaire au virus), 
est souvent suivie de mort. Enfin, M. Vincent a vu 
Fréquemment mourir les animaux porteurs de sacs oii 
il avait ensemencé ses deux saprophytes pour leur 
conférer la virulence. 

ÏSoua étudierons successivement les toxines solubles 
et les poisons du corps des microbes ii. 

i" Toxines aolubles. — Gésébalités. — Laissant de 
côté pour le moment la tuberculine et la malléine, ainsi 
que les leucocidines, nous dirons que les toxines solu- 
bles (au moins les mieux connues d'entre elles) offrent 
une analogie frappante avec les diastases (Roux et 
Yersin). Gomme celles-ci, en effet, elles agissent à 
des doses excessivement faibles ; se dissolvent dans 
l'p^ii et la glycérine; dialysent 1res lentement et sojit 
affaiblies par la filtration. Elles se montrent sensibles 
à la chaleur, la lumière, l'oxydation ; aux change- 



.L'DLES 1 bQ 

ments de réaction, à divers agents chimiques. Elles 
résistent bien mieux à l'étal sec qu'à l'état de solu- 
tion. Elles adlièrent aux précipités et coagulums 
produits dans les liquides où elles ont pria naissance, 
et se fixent sur les corps les plus variés, en vertu 
d'un véritable phénomène de teinture. 

Cette dernière propriété est souvent mise à profit 
pour concentrer les toxines. Si l'on sature les cultures 
filtrées par le sulfate d'ammoniaque, on détermine un 
précipilé d'albumoses qui entraîne le poison dissous. 
Le précipité, débarrassé de sulfate d'ammoniaque à 
l'aide de la dialjse, se révèle infiniment plus toxique 
que le filtrat originel. On peut employer encore 
d'autres méthodes sur lesquelles nous n'avons pas à 
insister. M. Brieger s'est beaucoup attaché à purifier 
les toxines. Malgré ses tentatives ingénieuses et mul- 
tipliées, il n'a jamais pu isoler des substances chimi- 
quement définies. 

Les poisons microbiens ont leurs analogues dans 
les toxines végétales (abrine, ricine, robine...) et 
animales (venins, principe actif du sang d'anguille...) 
bien difTérenies des alcaloïdes et des ploniaïnes. Us se 
caractérisent, avant tout, par leurs eflcls sur l'orga- 
nisme des animaux. Certains engendrent des troubles 
spécifiques (spasmes de la létanine, paralysies de la 
diphtérine et de la botuline...); la plupart ne provo- 
quent maille ure use ment que des symptômes d'ordre 
banal. Il est alors impossible de savoir si tes résultats 
observés sont dus à une substance particulière, ou 
bien è l'aclion de ces produits multiples que recèlent 
les cultures (produits de fermentation, de désassimi- 
lation ou de sécrétion, déjà indiqués). Pour résoudre 
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le problème, on doit recourir au critérium de l'im- 
munisation (ubi infra). 

Les rapports des toxines et des antitoxines seront 
étudiés ultérieurement. 

CaISES QVl IKFLtE^T 31'R LA SÉCBÉTIOK DES TOXIBES. 

— (In vitro). Elles se rapportent aux microbes, aux 
milieux de culture et aux circonstances extérieures. 
Pour obtenir des poisons énergiques, il faut s'adresser 
à des organismes très virulents, ou rendus tels, Lors- 
qu'il s'agit de microbes incapables d'un développe- 
ment marqué chez les êtres vivants, on remplace 
l'adaptation in vivo par l'adaptation in vitro. C'est-à- 
dire qu'après avoir choisi la race la plus toxigène, on 
lui fait faire des passages successifs dans le milieu 
d'élection, jusqu'à ce qu'elle y offre sa croissance 
ma xi ma. 

Les solutions nulritives varient beaucoup, selon 
l'agent pathogène auquel on a aflaire. Les sels miné- 
raux sont, comme toujours, indispensables ; parfois 
il convient de les employer à dose plus élevée que 
s'il s'agissait de cultures pures et simples. Le bacille 
diphtérique a surtout besoin de phosphates, le bacille 
tétanique de chlorures. Les sucres, qui favorisent la 
végétation, se montrent souvent nuisibles, à cause de 
la production d'acides (h. diphtérique), mais cette 
production ne saurait, bien entendu, influencer les 
microbes qui aiment les acides (b. boluliquc) ou 
ceux qui les neutralisent rapidement (b. tétanique). 
L'azote albuminoïde est indispensable sous la forme 
de peplone, parfois favorable tous celle de sérosités 
(streptocoque — Marmorek) ou de gélatine (h. téta- 
nique, b, botulique, vibrion cholérique). D'ordinaire 
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le milieu doit élre et rester alcalin. Mais si la basi- 
cité devient trop forte, le poison ne larde pas à s'en 
ressentir. 

La température optima oscille liabituellement 
autour de 37°, plus rarement on doit descendre à 
30° (bactéridie charbonneuse — Marmier). L'aération 
joue un rôle important vis-à-vis des organismes sus- 
ceptibles de donner des voiles superficiels (b. diph- 
térique, b. pyocyanique, vibrion cholérique). Tou- 
tefois, si dans les cultures en couche mince et en 
large surface les poisons apparaissent vile, ils dispa- 
raissent vite également, détruits par une oxydation 
trop intense. 

Ce qui précède a trait aux cultures liquides. 
Lorsqu'on fait macérer le dépôt formé, sur les solides, 
par des pathogènes susceptibles de sécréter des 
toxines solubles, on s'aperçoit que la macération est 
peu active. Il semble que là oii le poison ne peut 
diffuser, son élaboration se réduit au minimum. 

Rappelons que, d'une façon générale, plus un 
microbe envahit facilement le corps des animaux et 
plus sa fonction loxîgène (poisons dissous) semble 
faible. C'est ce que va nous démontrer la brève revue 
suivante. 

Caractèhes ues Piuacu'ALES toxines solubles. — 
Nous diviserons celles-ci en 3 groupes : toxines pro- 
prement dites (des anaérobies et des aérobies), tu- 
berculine et malléine, leucocidines. 

i" Toxines des anaérobies. — Poison bolu- 
lique (van Ermengîm). — Sous le nom de botu- 
lisme, on entend certains empoisonnements ali- 
mentaires (charculeric, conserves, poissons. . .) se 
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traduisant par une symptotnalogie très spéciale, 
dans laquelle prédominent les phénomènes nerveux 
(notamment les paralysies oculaires). Le botulisme 
dilTère totalement des accidenis dus à l'ingestion de 
viandes septiques, accidenis gastro- intestinaux qu'en- 
gendrent divers microbes plus ou moins analogues 
au bacillus onleritidis de GJlrlner. L'agent des intoxi- 
cations alimentaires, c^est le bacillus botuliuus, qui 
se développe dans les viandes comme en un milieu 
de culture, et y sécrète une toxine excessivement 
active. Si l'on l'ait absorber ou si l'on inocule soit 
ces viandes, soit leur liquide de macération, on dé- 
termine rapidement la mort des animaux (lapin, 
cobaye, chat, singe.,,) avec des signes caractéris- 
tiques. Il no s'agit pas ici d'infecticn, car les organes 
de ces animaux se montrent inoflensifs. 

M. van Ermengem recommande de cultiver le b. 
botulinus dans la viande de porc hachée, additionnée 
de sel (i pour loo), de peptone (i pour loo), de 
gélatine (3 pour 100), et de glucose (i pour 100). 
Les cultures filtrées sont extrêmement toxiques. Un 
cinq millionième de centimètre cube suffit pour 
tuer deux souris (Brieger et Kempner). Le poison se 
produit en milieu acide; rien d'étonnant, par con- 
séquent, s'il résiste aux acides et point aux alcalis. 
Ceux-ci le détruisent presque instantanément et toute 
neulralisation ou acidification ultérieure demeure 
sans effet. La toxine sèche (celle que contient la 
viande) se conserve au moins 17 mois. Les macé- 
rations de viande restent dangereuses pendant plus 
de 8 mois, même à l'air et à la lumière diffuse. 

Le poison est décomposé à 100°. Il se fixe aisé- 
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ment (in vitro) sur la substance nerveuse, comme la 
tétanine (ubi infra) ; il est fixé incomplètement par 
le beurre, mieux par Thuile (Kempner el Sche- 
pilewsky). La choleslérine et la lécithine le n neu- 
tralisent 0. 

Poison tétanique (Knud Faber, Roux el Vail- 
lard). — De bonnes cultures filtrées tuent lacileraent 
la souris au cent millième de centimètre cube. Le 
milieu d'élection est représenté par le bouillon pep- 
tonisé (i pour loo), salé (jusqu'à a pour loo), gé- 
latine (lo pour loo) et glucose (i pour loo). La 
toxine disparaît en 3 heures à 80°. Elle esl sensible 
à l'air et à la lumière. La solution iodo-iodurée et 
l'antipyrine l'affaiblissent considérablement. Si l'on 
verse un peu de chlorure de calcium dans le bouillon 
filtré, on fait naître des nuages de phospbale de 
chaux (le bouillon contient des phosphates solubles), 
qui entraînent partiellement le poison. Celui-ci peut 
du reste se fixer sur les corps les plus dissemblables, 
par exemple le carmin (Sloudensky), et la sub- 
stance nerveuse (Wassermann et Takaki). 

Ajoutons, à une émulsion de carmin dans l'eau 
physiologique (solution de NaCl, titrant 7,5 pour 
mille), de la toxine tétanique en proportion conve- 
nable : le mélange se révélera inoffensif. La télanîne, 
fixée sur le carmin, l'abandonne à la suite d'une ma- 
cération prolongée. Le carmin, chauffé à 60" en 
miheu humide, perd sa curieuse propriété. Il la perd 
également par macération préalable et par addition 
d'alcali. 

Ajoutons maintenant, à une émulsion de substance 
nerveuse en eau physiologique, une dose déterminée 
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de poison tétanique : le mélange se montrera encore 
înaclif. Dans ce phénomène, analogue comme le pré- 
cédent à ceux de la teinture, il faut tenir compte de 
la matière employée et du véhicule. Le cerveau des 
mammifères jouit presque exclusivement du pouvoir 
fixateur, celui de la poule et celui de la tortue, no- 
tamment, ne donnent que des résultats incomplets. 
La moelle des mammifères reste très inférieure à 
l'encéphale. Ce dernier, bouilli dans Teau distillée, 
perd les neuf dixièmes de son affinité pour la léta- 
nine. M. Danysz a fait voir que si le cerveau, émul- 
sionné avec l'eau physiologique, immobilise par 
exemple loo doses de poison, il n'en immobilise 
plus que 90 en présence de Teau distillée et 10 en 
présence de l'eau salée à 10 pour 100. lia étahli 
aussi que la toxine abandonne fa substance cérébrale 
plus ou moins rapidement selon la nature du véhicule. 
La II teinture du cerveau en tétanine a obéit donc à 
ces lois de partage que schématise si bien l'expérience 
classique de Wilt. La soie fixe la fuchsine en solution 
aqueuse et point en solution alcoolique ; la soie teinte 
abandonne la fuchsine à l'alcool et pas à l'eau. Dans 
les mélanges d'eau et d'alcool la coloration est donc 
proportionnelle au litre aqueux et la décoloration 
au titre alcoolique. 

Le poison tétanique, inconnu à l'état de pureté, 
jouit d'une activité surprenante. Un centimètre cube 
de culture filtrée laisse, par évaporation, o''',od de 
résidu sec. Calciné, ce résidu perd o*'',035 de matière 
organique. Or, la majeure partie de celle-ci ne sau- 
rait être rapportée à la toxine, Gomment évaluer la 
quantité de cette toxine? 
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Les humeurs des animaux tétaniques peuvent con- 
tenir le principe actif, au moins à un moment donné 
de l'affection naturelle ou oxpc rira en laie. 

Poison septique. — La sérosité périlooéale et 
le suc musculaire filtrés des sujets infectés sont nette- 
ment toxiques (Roux) mais cette toxicité n'est jamais 
forte. On obtient une meilleure toxine en cultivant le 
vibrion dans la viande hachée (Besson). Le suc, 
exprime et filtré, lue le cobaye, par injection intra- 
périlonéale, à la dose de lO centimètres cubes. Nous 
voici loin des deux poisons précédents. Nolons que 
le vibrion septique se développe chez les animaux, ce 
que ne font ni le b. botulinus, ni le b. tétanique. La 
toxine de M. Besson est sensible à la lumière. Elle 
disparait en 3 heures à 80". La solution iodo-iodurée 
l'affaiblit peu. — M. Dilnschmann a fait connaître 
le poison du b. Chauvœi (charbon symptoma tique), 
très voisin du poison septique. 

3' Tojrines des aérobies. — Poison diphté- 
rique (Roux et ^ersin). — Les cultures filtrées 
peuvent tuer le cobaye à des doses voisines d'un 
millième de centimètre cube. C'est dire que la diph- 
térie vient immédiatement après la boluline et la lé- 
tanine, dont elle se rapproche énonnément dans ses 
propriétés essentielles. Pourpréparer un poison éner- 
gique, il faut s'adresser k des races très actives et les 
accoutumer au milieu choisi. Celui-ci est mainlenant 
représenté par le bouillon Martin (obtenu en faisant 
autodigérer l'estomac de porc) auquel on ajoute par- 
ties égales de macération de viande légèrement 
altérée. Un début de putréfaction indique que les 
sucres musculaires, aux dépens desquels le bacille de 
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L5tncr donnerait des acides, ont totalement disparu 
(Spronck). Plus les cultures seront aérées, plus la 
lo\ine apparaîtra rapidement. Il y a donc avantage 
à employer des couches minces de liquide ; mais il 
faut savoir que cet emploi prédispose à une destruc- 
tion précoce du poison (oxydation). Pour des bacilles 
très toxigènes, l'abondance du développement, 
répalsseur du voile superOcicI, et l'augmentation 
hâtive d'alcalinité marchent de pair avec la bonne 
formation de la diphtérine. En présence d'un peu de 
sucre fermentescible, le microbe de Loffler donne 
naissance à des acides, mais ceux-ci se trouvent bientôt 
saturés et la culture redevient alcaline ; à ce moment 
seulement commence la sécrétion toxique. En pré- 
sence d'une plus forte proportion de sucres, l'acidité 
persiste et la culture, chétive, ne produit aucun poison. 
La toxine diphtérique est détruite en 20 minutes 
à 100". L'air et la lumière l'altèrent facilement ; la 
lumière seule se montre bien moins dangereuse. Les 
acides diminuent la toxicité, et celle-ci ne reparaît 
jamais complètement par neutralisation. Le phénol, 
lehlborale de soude font fléchir légèrement l'activité; 
l'antipyrine et la solution iodo-iodurée davantage. 
La diphtérine est entraînée bien plus abondamment 
que la tétanine, quand on verse du chlorure de calcium 
dans les cultures fdlrées. Elle se Sxe au phosphate de 
chaux produit et, une fois fixée, acquiert une résis- 
tance spéciale vis-à-vis de l'air et de ta chaleur. Elle 
se fixe également sur le carmin. Il est curieux de 
constater que certains échantillons de carmin, sans 
affinité pour le poison tétanique, se h teignent parfai- 
tement en diphtérine » (Sloudensky). 
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La toxine diphl^rique pure, ignorée de nous, doit 
être exlrêmement active. En effet un centimètre cube 
de culture filtrée, évaporé, donne a^'yOi de résidu. 
Le résidu abandonne, par calcinalion, o^'iDoo^ de 
substance organique. Combien existe-t-il de poison 
dans CBS o'*',ooo4? 

Les humeurs des diplitériques peuvent déterminer 
l'empoisonne ment caractéristique chez les animaux. 

M. Martin a démontré que certains bacilles aviru- 
lents, isolés de la gorge des diphtériques, sont suscep- 
tibles de sécréter de la dîphtérine in vitro. Nouvel 
exempled'organismesloxigènes, incapables du moindre 
développement in vivo. Le même auteur a établi que 
les cultures en sac dans le péritoine du lapin aug- 
mentent k la fois la virulence (pour cet animal) et le 
pouvoir toxique. 

Poison cholérique. (Ranaom — MetchnikofF, 
Roux et Salimbeni). — On peut prouver sa production 
chez l'homme et les animaux soit par l'expérience du 
sac (ubi supra), soit par l'inoculation des humeurs 
des cholériques (Boac), soit enfin en injectant le con- 
tenu intestinal (filtré) des jeunes lapins atteints de 
l'affection expérimentale. Ces derniers liquides sont 
bien moins toxiques que le poison des cultures. Pour 
préparer ce poison, on ensemence les vibrions dans 
l'eau peptonisée (2 pour 100) salée (i pour 100) et 
gélalince (2 pour 100). Il est indiqué de recourir au 
procédé des couches minces. Le développement se 
montre abondani, le voile épais, et la toxine atteint sa 
concentration maxinia le 3° ou le 4" jour. Eile tue 
alors 100 grammes de cobaye (sous la peau) à la dose 
d'un 1/3 de centimètre cube. Le poison est peu sensible 
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à rébiillitlon, mais l'air et la lumière l'afruiblissent. 

Poison pjncyanîque (Wasscrniann). — Oii-' 
l'obtienl en laissant pendant 4o jonrs les cullures 
dans l'étuve, puis en les recouvrant de loluol, afin de 
stériliser les germes. Il amène la mort du cobaye à la 
dose de o^^jS (inoculation intrapérilonéale). La tem- 
pérature de loo" l'allfrre rapidement. 

Poison typhique (Chanteniesse). — On ense- 
mence le bacille d'EberLb dans de la macération de 
rate additionnée d'un peu de sang liumain déGbriné 

— ou dans de la peptoiie de rate (rate digérée par 
l'estomac de porc). Il faut aérer fortement. La végé- 
tation est riciie et le voile marqué. Après 5 à 6 jours la 
toxicité n'augmenle plus. Un centimètre cube de cul- 
ture filtrée peut tuer 80 grammes de cobaye (dans le 
péritoine). Le poison craint l'air, la lumière, la con- 
centration. Il fléchit vite k 100". L'acide tarlrique 
l'atténue, mais l'aclivilé reparaît par neutralisation. 

— La loxine du colibacille est encore mal connue. 
Poison pesleux (Kous).^ On cultive le bacille 

d'Yersin (très virulent) en bouillon gélalinisé (o,5 
pour 100), puis on laisse macérer sous le toluol. Le 
liquide fdtre, précipité au moyen du sulfate d'ammo- 
niaque, donne une poudre susceptible d'amener la 
mort des souris au quart de milligramme. La loxine 
s'altère déjà a 70°. 

Poison charbonneux (Marmier). — On fait 
usage d'une solution qui contient, pour un htrc d'eau, 
4o grammes de peptone pure (sans albumoses), 
io grammes de glycérine, 1 5 grammes de sel, o^'jSde 
phosphate de potasse et o*'',2de phospbatede soude. On 
isole la toxine à l'aide de procédés asscï déUcals. Cette 
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toxine se montre active vis-à-vis de divers animaux. 
Elle s'aflaiblil à roo" ; elle est détruite par Tinsola- 
tion à l'air, le chlorure de chaux, les Iiypochlorites, 
le chlorure d'or, la solution iodo-ioduréc. 

D'après M. Marmier, le poison se forme mieux 
vers 20° que vers 36". Aussi ce savant fait-il jouer à 
l'état de souffrance des microhea un rôle prépondé- 
rant, dans la mise en liherté du principe toxique. 

Poison pneumococcique. — Les cultures, ou 
macérations d'organes filtrées, sont en général peu 
efficaces. Nous avons obtenu des filtrats (cultures) 
tuant régulièrement le lapin au i/a centimètre cube 
pour 100 grammes. 

Poison streptococcique. — M. Marmier Ta 
préparé avec son milieu et M. Marmorek avec le 
bouillon-sérum. M. van de Velde parle d'une toxine 
résistant à iao°. Nous n'avons point pu, dans nos 
expériences, dépasser l'activité des filtrats pneumo- 
cocciques. 

Poison du choléra des poules. — Pasteur a 
fait voirque les cultures filtrées reproduisent les signes 
caractéristiques de la maladie, quand on les injecte 
aux poules. Nous avons réussi à tuer les pigeons 
avec o"'"',5 (et moins) pour 100 grammes d'animal 
(cultures filtrées). 

Poison de la grippe (Delîus et Kolle). — Les 
cultures fdtrées sont toxiques vers le 8° jour, mais il 
faut inoculer 8 centimètres cubes si l'on veut tuer le 
cobaye (dans le péritoine). La toxicité disparaît vite, 
même k basse température. 

3" Tuberculine et mallèine. (Koch — Helraan et 
I Kalning.) — Ce sont réellement des ex traits microbiens 
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el non des toxines véritables. Leur action n'en est pa8 1 
moins spécitique. On prépare la luberculinc en ense- | 
mençant le bacille de Kocli à la surface du bouillon j 
glycériné(5 pour loo). Il se développe sous la forme j 
d^un voile épais. Après G semaines, on stérilise la j 
culture, on la filtre et on la concentre au 10°. C'est la 
« tuberculine brute », i-econnaissablc a son odeur de 
fleurs. 

On prépare également la malléine en ensemençant | 
le bacille de la morve (très virulent) dans le bouilloQ ,1 
glycérine. La culture, ricbe, s'accompagne d'un voile j 
tardif. Après quatre semaines, stérilisation, ûltration ■ 
el concentration au 10°. La « malléine brute », ains 
obtenue, offre une odeur vireuse. 

Tuberculine et malléine peuvent être fabriquée 
par macération des bactéries correspondantes en eau I 
glycérinée. Tous deux déterminent ii dose suiBsantfi I 
chez les sujets malades (tuberculose, morve) une triple < > 
réaction locale, générale et thermique, qui constitue 1 
le meilleur des critériums diagnostiques. A dose bien 
supérieure, elles ne provoquent aucun trouble chez 
les sujets sains. 

4° Leiicocldines. — Le staphylocoque doré, injecté 
dans ta plè\Te des lapins, amène la production d'un 
exsudât riche en leucocjies. La plupart de ceux-ci 
sont dégénérés. Or, si l'on fait agir l'exsudat sur des 
leucocytes normaux, il les altère rapidement. 1.6 
noyau des globules apparaît, puis le protoplasma se 
dissout et, finalement, le noyau est attaqué lui aussi 
(van de Velde). On admet que le staphylocoque sécrète 
une substance spéciale, la leucocidine, caractérisée j 
par l'actionqu'elle exerce vis-à-vis descellulesblanches. 1 
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Les exsudais toxiques, cbauDës vers 58''-6q" pen- 
dant 10 minutes, perdent loule nocuité. D'après 
M. Bail la leucocidine existe dans les cultures, maïs 
e!le est dilBcile à mettre en évidence. 

Quand on inocule le b. pyocyaniijuo au cobaye, 
par la voie abdominale, Texsudal contient beaucoup 
de globules blancs dégénérés. Cet exsudât est leuco- 
cide. Il en va de même pour les cultures du bacille 
de Gessard. Mais les cultures Gllrées se montrent inac- 
tives. II faut donc la présence des cellules bactériennes 
vivantes (Gcorghiewskl). 

Gomme on le voit, les leucocidines sont encore bien 
ma! connues. 

■2" FoiBons du corps des microbes. — Les microbes 
morts soni souvent toxiques. A des doses d'ailleurs 
très variées. iB milligrammes de baclérîes dn choléra 
des poules tuent le cobaye (dans le péritoine); 
à milligrammes de bactéries de la pneumo-enlérite 
des porcs tuent la poule (dans le péritoine) ; par 
contre, il faut injecter à la souris (sous, la peau) le 
dépôt de 3oo centimètres cubes de culture de rouget 
pour amener sa mort (Voges). 

Les corps de microbes provoquent tantôt un empoi- 
sonnement aigu ou lent, tantôt des abcès ou des 
granulomes. Les abcès se manifestent fréquemment 
quand on inocule des quantités croissantes sous la 
peau des animaux, dans le but de les hypcrimmuni- 
ser contre tel ou tel organisme (b. lyphique, vibrion 
cholérique). Les bacilles tuberculeux morts engendrent 
des tuberculoses types. Il n'y a aucun rapport entre 
la réceptivité pour un microbe vivant et la sensibilité 
au poison de ce même microbe mort. La souris n'est- 
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elle pas le meilleur r<5actif du rouget ? Autre exemple : 
le gonocoque détermine chez les jeunes lapins (ani- 
maux réfraclaires) une conjonctivite purulente typique ; 
cependant, loin de se multiplier, il disparait rapide- 
ment de la muqueuse oculaire. Les phénomènes no 
sont donc imputables qu'à une action toxique ; et, 
de fait, les gonocoques slérilisés se comportent absolu- 
ment comme les gonocoques vivants (Morax). 

On a souvent cherché à eitraire le poison des mi- 
crobes et, pour y parvenir, on s'est adressé tantôt à 
la macération, tanlj^it h Texpression. M. Marmier pré- 
pare une toxine charbonneuse en faisant digérer les 
bactéridies avec de l'alcool à ao° centésimaux, addi- 
tionné do quelques gouttes d'éther ^ plusieurs sa- 
vants ont volontiers utilisé la glycérine, afin d'enlever 
aux bactéries diverses toxines intracellulaires fpoison 
pneumococcique, malléine, tuberculine) — enfin, 
MM. Luatig et Galeotli, reprenant un procédé géné- 
ral indiqué jadis par M. Buchner, préparent leur 
[H)ison pesteux en traitant le bacille d'Versin par 
les alcalis faibles, puis en précipitant le liquide filtré 
par l'acide acétique dilué et en redissolvant le dépôt 
dans le carbonate de soude étendu. M. Hahn obtient 
ses n plasmines « (ou sucs de microbes, analogues 
au suc de levure de M. Bucliner) de la façon sui- 
vante ; il broie les cultures avec du sable et de la 
terre d'infusoires, les imbibe d'eau distillée, d'eau 
salée ou de glycérine à 30 pour lOO, et soumet la 
masse consistante à une pression de joo-5oo atmo- 
sphères. 

Les plasmines, ainsi produites, jouissent de pro- 
priétés toxiques parfois assez marquées (choléra-plas- 
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mine), mais parfois aussi très médiocres (typho- 
plasmine). 

Nous devons nous demander maintenant à quoi 
correspond le a poison du corps des microbes ». Re- 
présente-t-i! un ou plusieurs principes toxiques? La 
réponse exacte est dillicile à donner dans Télat actuel 
de la science. Voici tout ce que l'on peut dire. 

Les microbes à toxine très diffusible contiennent 
une certaine quantité de celle-ci dans leur prolo- 
plasma (ubt supra), mais ils contiennent aussi un 
poison banal. Ainsi, les bacilles de Liifller, dépouil- 
lés de diphtérine par le chlorhydrate d'ammoniaque, 
puis lavés abondamment à Tenu distillée et mis en 
suspension dans la solution physiologique, peuvent 
encore tuer le cobaye (même après ébullition), maïs 
le tuent sans les signes classiques de Tempoisonno- 
ment diphtérique. De plus, ils ne sauraient l'immu- 
niser (Brieger). M. Buclmer fait remarquer, depuis 
longtemps, que les microbes contiennent certaines 
M protéines n très voisines les unes des antres et 
jouissant de propriétés irritantes, voire toxiques. Ce 
sont ces substances qui occasionnent une partie des 
troubles locaux et généraux, lorsqu'on inocule les 
microbes morts ; ce sont elles également qui s'accn- 
mulent en solution au sein des vieilles cultures bqui- 
des. Elles n'ont rien de spécifique. 

Les pathogènes à toxine moins facilement diffu- 
sible (vibrion cholérique, par exemple) renferment 
dans leur intérieur du poison intimement fixé (rien 
n'autorise à dire : une protoxine) et, aussi, le prin- 
cipe non spécifique de Buclmer. 

Kniln, les organismes à toxine non dilTiisible con- 
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tiennent celle-ci, et le poison banal. Il semble bien 
qu'à mesure que l'on descend des bactéries vers les 
levures et les moisissures, le second tend de plus en 
plus à l'emporter sur l'autre. Parallèlement la viru- 
lence diminue, fait imporlant à noter. 

Dans les maladies septicémiques, les linmeurs sté- 
rilisées sont quelquefois toxiques. Cette propriété est 
due aux substances dissoutes et aux microbes eux- 
mêmes (la filtration permet de faire la part des deux 
éléments). MM. Roux et Cbamberland ont indiqué, 
les premiers, la toxicité du sang et des organes cbar- 
bonneux cbauffés. M. Roux a montré ensuite que le 
chauffage peut être avantageusement remplacé par 
l'emploi des essences (moutarde). Depuis, on a fait 
nombre d'expériences analogues. 

MODALITÉS DIVERSES DE VlHl LESCË 

Nous étudierons successivement; Taugmenlation, 
la diminution et les variations qualitatives. Puis nous 
dirons un mot de la conservation de la virulence. 

1° Augmentation. — Elle se produit naturellement 
lors des épidémies. Expérimentalement, augmenter 
la virulence, c'est mieux adapter à l'organisme des 
microbes déji\ adaptés. Mais l'organisme n'est pas 
un simple milieu de culture ; il représente un assem- 
blage de cellules dont certaines (les phagocytes) en- 
trent en conQit avec les cellules microbiennes. Pour 
que le virus se renforce, il faut qu'il triomphe delà 
résistance des phagocytes (voir Inflammation). Si 
donc on gradue convenablement les quantités inocu- 
lées, il sera possible d'accroître l'énergie nocive par 



DIMINUTION DE LA VIRULENCE I yo 

des passages successifs. On arrive ainsi à des résultats 
parfois surprenants. Exemple : des streptocoques, 
tuantau centimètre cube (culture en bouillon -sérum), 
seront amenés à tuer au cent milliardième de centi- 
mètre cube (Marmorek). 11 faut remarquer que tous 
les agents pathogènes ne se laissent point manier de 
la sorte. Le bacille diphtérique, qui se développe 
toujours localement (sans trace de généralisation), ne 
« fait pas de passages ». Le bacille tuberculeux, qui 
engendre dos affections lentes, augmente bien mé- 
diocrement de virulence. Par contre, les bactéries des 
septicémies aiguës (b. du choléra des poules, pneu- 
mocoque) sont faciles à a remonter ». 

L'augmentation d'activité se caractérise par la di- 
minution de la dose mortelle et par celle du temps 
d'incubation. Celui-ci peut être réduit, dans certains 
cas, à une durée de quelques heures ; mais, ailleurs, 
il est impossible, quoi qu'on fasse, de dépasser un 
minimum assez strictement déterminé. On a alors 
affaire à des virus fixes (rage, vaccine). 

L'inondation en série constitue donc un excellent 
moyen d'exalter la virulence. Parfois les premiers 
passages nécessitent l'usage de divers artifices (voir 
Infection et immunité). 

La méthode des sacs (Metchnikoff, Roux et Salim- 
beni) est bien souvent supérieure à l'inoculation. On 
la \oil, en effet, réussir là où celle-ci donne des ré- 
sultats nuls ou moins bons. Elle représente la véri- 
table H culture in vivo », puisqu'elle permet d'adap- 
ter les microbes aux humeurs sans les exposer k 
raclion iihapucylaire. 

■1° Diminution. — Elle se réalise d'elle-mèuic — 
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Irop lapidcment, au gré des bactériologues — dans 
les cultures pnfreteniies à letat sapropbyli(pie. Cer- 
lains microbes perdent vite leur virulence (strepto- 
coque), d'autres la conservent infiniment mieux 
(b. du rouget). Les organismes difficiles h renforcer 
gardent d'ordinaire assez longtemps leur degré cou- 
rant d'activité (slapbylocuque). Inversement, les 
virus auxquels peu de passages sufiïsent pour s'exal- 
ter, fléchissent habituellement après une courte vie 
passée sur les milieux artificiels, MM. Metchnikoff, 
Roux et Salimbeni ont montré que le vibrion cho- 
lérique acquiert une énergie plus solide par cultures 
sériées en sacs de collodion que par inoculations sui- 
vies en péritoine. La façon dont on a remonté les 
microbes peut donc avoir une grande importance. 

On produit également la chute de virulence quand 
on soumet les organismes h diverses influences défa- 
vorables. Avant d'énumérer celles-ci, nous ferons 
remarquer qu'il existe deux sorl«s de chutes ; l'une 
transitoire, individuelle : c'est rafTaibhssement — 
l'autre définitive, héréditaire : c'est l'atténuation. 
Quand on afl'aibHt un microbe, les cultures-filles 
reprennent l'activité originelle, quand on atténue le 
même microbe, elles conservent l'activité diminuée. 

Tous les microbes ne se prêtent pas à un affaiblis- 
sement régulier, moins encore à une atténuation ré- 
gulière. 

C'est en altérant la virulence qu'on prépare nombre 
de vaccins. Est-il besoin de rappeler ici le nom de 
Pasteur ? 

Les troubles de l'énergie nocive sont superposablea 
à ceux des autres fonctions (zymogènc, cbromogène, 
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photogèoe, Ole...); ils reconnaissent du reste des 
causes analogues, que nous allons passer en revue. 

TEMPÉa.4Ti;RE. — Le chauffage constitue un fac- 
teur important d'affaiblissement (Toussaint, 1880). 
M. Chauveau, soumettant le sang charbonneux (dé- 
fibriné et contenu dans des pipettes scellées) à la 
température de So", obtint un premier vaccin après 
18 minutes, et un second vaccin (moins affaibli, na- 
turellement) après 9 à 10 minutes. Lorsqu'il s'agit 
d'organismes sporulés, la vinilence ne cède qu'à des 
températures plus hautes. MM. Arloing, Cornevin et 
Thomas ont préparé le premier vaccin du charbon 
symptomatique en portant la a poudre Arloing » 
7 heures à ioo°-io4'', et le second vaccin en la por- 
tant 7 heures à 90° -g^" (pour se procurer la poudre 
Arloing, on dessèche les tumeurs charbonneuses, 
puis on les pulvérise et on les passe sur un tamis). 
C'est encore un affaiblissement. 

Les cultures à une température élevée peuvent être 
utilisées pour créer des vaccins. 

Température et aération. (Méthode d'atténuation 
pastorienne), — Le b. du choléra des poules et 
celui du FOugRt, cultivés vers 35''-37" au large con- 
tact de l'air, perdent graduellement leur énergie. En 
prélevant chaque jour (à partir d'un certain moment) 
des traces de la culture-mcre et en faisan! des réen- 
semencements, on réalise une échelle de virulence dont 
deux échelons, convenablement choisis, représente- 
ront d'excellents vaccins. Les mêmes microbes, 
maintenus à 35''-37° sans aération suffisante, ou bien 
aune température trop basse et au contact de l'air, 
ne s'atténueront pas, au moins sensiblement. 
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La bactëridie charbonneuse est justiciable de la 
méthode paatoricnne, mais à la condition d'employer 
un détour. On sait qu'elle forme des spores à 35°- 
37°. Or, celles-ci ne sont nullement atteintes par le 
séjour prolongé dans l'étuve, quelle que soit l'aéra- 
tion. Elles opposent donc une résistance absolue à 
l'atténuation. Aussi Pasteur a-t-il décidé de suppri- 
mer leur ingérence, en faisant ses cultures à 43°-43', 
température incompatible avec la sporogenèse. Si 
Ton réensemence quotidiennement im peu de la 
culture-mère, on obtient encore ici une gamme de 
virulence, dans laquelle on cherchera les deux 
vaccins classiques. Les cultures-filles, végétant à 
36''-37°, donnent naissance à des spores. Il s'ensuit 
que les vaccins charbonneux fléchissent bien moins 
facilement que ceux du choléra des poules et du 
rouget. Les spores, qui constituaient un inconvé- 
nient pour l'atténuation , représentent par consé- 
quent un élément avantageux au regai-d des virus 
atténués. 

Dessiccation. (Méthode pastorienne d'afl'aiblis- 
sement.) — Les microbes secs perdent plus ou moins 
vite leur activité. On sait qu'eu desséchant les moelles 
rabiques, à 23° et au contact de l'air, on obtient une 
série de vaccins qui, inoculés successivement, confè- 
rent l'immunité, même après morsure (Pasteur). Les 
moelles sèches deviennent avirulentes le 5'-6° jour. 
On commence les inoculations par les moelles du i4* 
jour ; on continue par celles du iS' jour et ainsi de 
suite jusqu'à celles du 3° jour. 

Llwèhe. Pression. Oiïcêne comphimé, — On les 
a utilisés pour préparer des vaccins charbonneux 
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(/Vrioing-Chauveau), mais ces vaccins ne sofil pas 
entrés dans la pratique. 

RiCACTIO:* ET COMPOSITION DES MIUECX DE GULTUHE. 

— L'acidité et ralcalinité exagérées ^initiales ou con- 
sécutives au développement des microbe8)afFaiblissent 
la virulence, et peuvent l'atténuer si l'on fait des 
passages successifs. — D'après M. Manfredi, quand 
on ensemence la bactéridie charbonneuse dans des 
milieux contenant i/3 h a/3 (en volume) de matières 
grasses l'activité disparaît rapidement. 

Antiseptiques. — MM, Roux et Chamberland ont 
montré que les bacléridies charbonneuses s'atténuent 
au sein des bouillons additionnés d'antiseptiques 
(acide phénique à i pour 600, 1 pour i 200 ; bichro- 
mate de potasse à i pour i 200, i pour i 5oo) et que 
les spores eUes-raêmes sont atteintes par le séjour 
prolongé à 35° dans l'acide sulfurique (i pour aoo). 
Des constatations analogues ont été faites pourdivers 
microbes. 

3" VariationB qualitatives. — Soit un loicrobe, pa- 
thogène pour deux espèces animales A et B ; nous 
augmentons son activité k l'égard de A (en passant 
par A), que devient-elle vis-à vis de B? Le plus sou- 
vent elle reste telle quelle, parfois elle diminue, plus 
rarement elle augmente. Exemples classiques de di- 
minution: te bacille du rouget, après passage par le 
lapin, se révèle moins virulent pour le porc ; le virus 
rabique fléchit, si l'on fait des inoculations en série 
chez les singes (Pasteur). Exemple classique d'aug- 
mentation : le bacille du rouget, après passage par le 
pigeon se révèle plus virulent pour le porc (Pasteur). 
M. Voges conteste ce dernier fait. On ne saurait ce- 
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pendant douter des expériences de Pasteur. II est 
évident cjue les deux auteurs n'ont pas opéré dans les 
mêmes conditions. M. Vo^es a raison de prolester, 
d'une manière générale, contre l'opinion qui veut 
qu'un microbe exalté par un animal le soit ordinai- 
rement pour un autre. Rien n'est plus faux, en effet. 
Le bacille du roufîet, complètement adapté au lapin, 
ne tue ni la souris, ni le pigeon ; complètement 
adapté à la houns il ne tue plus le porc ; venant du 
porc il ne tue même pas toujours la souris (Voges). 
Le streptocoque hjpervirulent pour le lapin s'est 
montré inolTensif à l'égard de l'bomme (Koch et 
PetruschkyJ. Les passages par la poule laissent au 
bacterium du choléra des poules sa vînilence initiale 
vis-à-vis du cobaye mais ne l'augmentent pas ( Voges). 
Il y a plus : le vibrion cbolérique, accoutumé à pro- 
duire le choléra type (intestinal) des jeunes lapins, ne 
devient pas plus actif pour le cobaye (inoculation 
intrapérilonéale), ainsi que l'a démontré M. Metch- 
nikoff. 

Donc, nous en revenons toujours à cette règle 
banale : si l'on veut exaller un virus vis-à-vis d'une 
espèce (et même d'un système, comme le système 
digestif), il faut l'habituer à cette espèce (ou à ce 
système). C'est ainsi que, dans la nature, la bactérie 
ovoïde, agent des « septicémies hémorragiques u, 
s'est accoutumée à l'organisme de divers animaux, 
créant par là des affections multiples qui rellètent 
autant de variations qualitatives de la virulence (No- 
card et Leclainche, Lignières) ; c'est ainsi que se sont 
diSérenciées les maladies à streptocoques, h coliba- 
cilles... et les tuberculoses, humaineetaviaire. Un mot 
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sur celles-ci. On sait que, jusqu'à ces derniers temps, 
il avait été presque impossible de transformer le virus 
aviaire en virus humain, et vice versn. M. Nocard, 
cultivant le second dans le péritoine des coqs, à 
l'aide des sacs de collodionj a pu réaliser parfaite- 
nieot rinvcrsion de la virulence. Après trois passages, 
de quatre mois chacun, le bacille des manimilères 
est devenu identique au bacille type des oiseaux. 

Lofsqu'il s'agit d'animaux dont la température, 
li'op haute ou li-op basse, s'oppose à la végétation 
d'un microbe, on peut quelquefois déterminer l'in- 
lêctioa en adaptant préalablement le microbe (déjà 
virulent^ à ces températures hostiles. C'est ainsi que 
M. Dîeudonné a conféré le charbon aux grenouilles, 
avec des bactéridies accoutumées à la température de 
lo"; et aux pigeons, avec des bactéridies accoutumées 
à la température de l\i'^. Ces modifications expéri- 
mentales de la virulence sont superj>osables aux mo- 
diTications de la faculté cbromogène, obtenues par le 
même savant (ubi supra). 

k' Conserration. — La virulence est plus difScilc à 
conserver que la vitalité, lorsqu'on ne veut pas faire 
de fréquents passages (ou sacs). On évitera la cha- 
leur, l'air, la lumière, l'acidité et la trop grande alca- 
linité ; on donnera la préférence aux milieux solides 
et aux milieux-sérum ; enfin on s'adressera à des 
cultures riclies. Pour montrer l'influence des solu- 
tions nutritives sur la conservation, nous rapporte- 
rons les formules suivantes, indiquées par M. Mar- 
raorek au sujet du streptocoque, et dont la valeur 
décroit très vite de la première à la dernière : Sérum 
humain a jiarties, Bouillon i partie — S, d'âne s 
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p., B, I p. — S. de cheval a p., B. i p. Si l'on veuti 
remplacer le S. humain par le liquide d'ascite, il faut 1 
changer les proportions : Liquide d'asci te i p., B. a p. 
On retrouve encore ici l'extrême sensibilité des mi- 
crobes envers les aliments qui leur sont fournis. 

Les spores gardent infiniment mieux la virulence 
que les organismes fdanienlcux. On peut même les 
conserver à l'étal sec (poudre Arloîng — spores char- 
bonneuses fixées k la surface des fils de soie). Il est 
cependant indiqué de les soustraire h la chaleur et & 
la lumiLTe. 

Los humeurs et pulpes d'organes seront aspii'ées 
dans des pipettes que l'on scellera ensuite. Les frag- 
ments de viscères seront plongés dans la glycérine 
nouli-c (33" Baume), suivant la méthode employée 
par M. Roux pour le virus rabîqiie. La glycérine 
convient également à certaines lymphes (vaccin, 
claveau). L'eau salée (lo pour loo) constitue un 
moyen plus infidèle ; on n'y peut d'ailleurs mettre 
que des morceaux d'organes sans impuretés. Tous 
les produits précédents devront être maintenus k la 
glacière ; selon les cas la virulence se conservera plus 
ou moins longtemps. En principe, répétons-le, il ne 
faut conipterqucsiirdcs passages suffisamment répétés. 



VII 



, — Aperça sur la physiologie des 
protozoaires. — Myxomycètes. 



Nous serons forcément très bref, nous contentant | 
de mentionner quelques points intéressants. 

I " Amibes. — Peut-on cultiver les amibes ; peut-on 
les obtenir à l'étal de pureté, séparées des autres or- 
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ganismes qui coexistent avec elles dans les déjections, 
les eaux, le sol, etc.. Ces deux problèmes ont sus- 
cité nombre de travaux. Il est certain que plusieurs 
espèces sont cultivables — tantftl sur un milieu, 
tantôt sur un autre, sans qu'on saclic trop pourquoi; 
il parait non moins certain que les amibes exigent, 
comme aliments indispensables, les bactéries vivantes. 
Parmi les milieux conseillés, citons : la gélose, dé- 
pouillée de toute matière organique (par lavages 
répétés à l'eau distillée), puis additionnée de phos- 
phate ammonio-sodique (o,5 pour loo), de cliloiure 
de potassium (o,5 pour lOo) et d'un peu de carbo- 
nate de chaux fraîchement précipité [Beyerînck] — 
la gelée de fucus à 5 pour loo (dans l'eau ou le 
bouillon), fortement alcalinisée afin d'éviter le mieux 
possible le développement des bactéries [Gelli et 
Fiocca] — la gélose à Finfusion de paille ou de 
foin [Schardinger] — la pomme de terre, alcalinisée 
' ou non [G. et F-, Gorini], etc.. D'après Casagrandi 
et Barbagallo, on ne réussit qu'avec les espèces vrai- 
ment saproph y tiques ; les amibes parasitaires ou sim- 
plement commensales (a. coli) ne se développent pas. 
M. Froscb, qui admet la nécessité de bactéries con- 
comitantes, a pu faire végéter une amibe du sol sur 
les cultures d'un bacille particulier. Il a constaté que 
les rhizopodes se nourrissaient de microbes vivants, et 
que les cultures fdtrées, ou même les microbes morts 
ne suffisaient pas il l'alimentation. Pour isoler cette 
amibe, il s'est adressé aux formes kystiques (vieilles 
d'au moins deux semaines, et plus résistantes que 
les cellules adultes, ou même que les kystes jeunes) 
et les a débarrassées des autres germes, en faisant 
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agir sur le mélange iinc solulinn alcaline assez forte, I 
pendant trois jours. 

Los amibes ont donc besoin d'organismes vivants, 
an moins dans certaines conditions. On sait depuis 
longtemps qu'elles englobent avec la plus grande 
facilité les corps étrangers situés h leur portée. Dana 1 
l'intestin grêle on voit Ta. coli absorber diverses-fl 
bactéries, des bématies cl môme parfois des leucocytes, t 
Ces phénomènes de préhension sont en rapport avec4 
la mobilité du rbizopode. 

A l'état de repos, les amibes restent sphériques, i 
ou ne montrent que des ébauches de prolongements I 
protoplasmiqucs. Pour saisir les corpuscules voisins, 
elles développent des pseudopodes qui entourent 1 
ceux-ci, puis se raccourcissent, de telle sorte que la I 
proie pénètre en plein plasma (fig. 20). Pour se mou- | 







voir, les amibes forment également des expansions. 
Quand l'une d'elles s'est sufTisammcnt avancée, tout lef 
contenu s'écoule dans son intérieur et il s'ensuit » 
déplacement du rhizopode. Les prolongements actifs 1 
servent encore à la Gxatîon sur les corps solides. 
Les amibes semblent se diriger vers les points qut>l 
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leur conviennent le miciux. La lumière les arrête ; 
chaleur modérée exagère les mouvements ; l'élec- 
tricilé influencerait le sens de ceui-ci(Verworn). La 
sensibilité chimique a fait l'objet de nombreux tra- 
vaux. Toute cause nuisible ramène in\ariablemenl la 
forme sphérique. 

Les divers corpuscules sont englobés sans distinc- 
tion ; mais, tandis que les particules non aUmenlaires 
sont rejelées, les autres subissent la digestion intra- 
cellulaire (pliagocytoae typique). Il se manifeste, 
alors au sein du protoplasma alcalin, une sécrétion 
acide, comme on peut s'en convaincre en employant 
le tournesol ouralizarinesulfoconjuguée(Metchnikoff, 
Le Danlec). 

Les amies meurent vers jo"; elles périssent dans 
les solutions trop concentrées ; mais, si on gradue la 
concentration, elles sont capables de s'accoutumer 
aux milieux primitivement liostiles. Ainsi, les amibes 
douce, que tue Teau salée à i pour loo, sup- 
portent linalement l'eau salée à k pour i oo ; les amibes 
marines, lorsqu'on évapore progressivement le liquide 
qui les contient, résistent à lo pour loo de sel. 

La vie exige le concours du noyau ; si on coupe 

deux une amibe, seule la partie niicléce deumeurera. 
vivante. 

Les amibes peuvent mener l'existence parasitaire 
(dysenterie et abcès du foie), mais toujours en dehors 
es cellules. Ce sont des ohistozoaircsH, cl non des 
cytozoairesH. Les espèces pathogènes seraient carac- 
térisées par l'absence de vacuole contractile, et la 

luUiplicité des noyaux dans les kystes (Casagrandi 
et Barbagallo). 



ï 
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2" SpoFozoBirss. — \ l'état parasitaire ce sont 
siirloiil des t'ytozoaircs. Il convient de mentionner 
ici la propriété toxigène des sarcnspoi'idies (Laveran 
et Mesnil). Les sarcosporidies fraîches (isolées de 
l'œsophage du mouton) tuent rapidement le lapin, 
par inoculation sous-culunée, quand T enveloppe a été 
déchirée ; dans le cas contraire, les accidents sont 
retardés. Les extraits aqueux ou glycérines contien- 
nent un poison IrÈs actif pour le lapin, inolTensif 
pour tous les autres animaux delaboratoire(sarcocys- 
tine). La toxine est détruite par la chaleur, affaiblie 
par la solution iodo-iodurée et les hypoclilorites. Les 
extraits glycérines, chauffés 3o minutes à 80°, n'ont 
pas perdu toute leur énergie; les extraits aqueux, 
chauffés 30 minutes à 85°, sont devenus indifférents. 
Le poison ne se iixe, ni sur la substance cérébrale, 
ni sur la substance musculaire du lapin. 

Rappelons la complexité du développement des 
coccidies et rirapossibililé, pour certaines espèces, 
d'accomplir toute leur évolution chez l'hôlc qu'elles 
infectent. Les spores de la coccidie oviforme du lapin 
doivent mûrir dans le milieu extérieur. Les hémato- 
zoaires de riiommc (paludisme), des bovidés (fièvre 
du Texas) et des oiseaux se transmettent des vertébrés 
aux invertébrés et vice versa. Il n'est pas démontré 
que les deux hôtes soient nécessaires. L'organisme 
du paludisme semble bien constituer un parasite des 
moustiques, susceptible de passer exclusivement de 
moustique à moustique; l'homme ne représenterait 
que l'hâte accidentel. (Manson, Laveran). Lorsque 
l'infection humaine fait défaut, le passage de mous- 
tique à moustique ne serait peut-iître point direct. 
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Les spores auraient alors besoin de mûrir dans les 
eaux, le sol... Mêmes réflexions pour les liémaki- 
zoaires des oiseaux (baltéridium, proteosoma) ot les 
moustiques — pour le piroplasma de la fièvre du 
Texas et les tiques. 

Somme toute, il y aurait une évolution en deux 
temps: i° chez l'hôte essentiel (invertébré); 2° chez 
rhôle contingent (vertébré) ou dans le milieu exté- 
rieur." C'est uniquement chez l'hôte essentiel que 
s'accompliraient les phénomènes sexuels. 

3° Infasoires. — Les espèces parasites rentrent dans 
la catégorie des bistozoaires. Les infiisoires sont très 
sensibles aux clian^enients de mîUeu. On peut cepen- 
dant les adapter, assez facilement, à des liquides 
originellement nuisibles (HafTkine). On peut les 
adapterégalementàun degré de chaleur considérable. 
M. Dallinger prend des infusoirea vivant vers i5°5eL 
en élevant lentement la température de l'eau qui les 
contient, leur fait supfwrler finalement 70". Parallèle- 
ment à cette accoutumance, il note la condensation 
progressive du protoplasma. Nous retrouvons ici am- 
plifiés des phénomènes déjà constatés chez les bacté- 
ries. Les infusoires strictement pathogènes (trypnno- 
somes) meurent vîlc en dehors de l'organisme. Tout 
démontre qu'ils no sauraient survivre que dans le 
corps des invertébrés. 

Nous renvoyons aux ouvrages spéciaux pour les 
autres propriétés des infusoires (chimiotaxie, ther- 
motaxie, etc...) ainsi que pour les curieuses expé- 
riences de mérotomie. 

!i° Myxomycètes. — Il nous faut dire ici un mot de 
ces êtres si intéressants, qui cumulent les caractères 



des animaux et des végétaux. Ce sera la meilleure 
transition entre la physiologie des organismes infé- 
rieurs et celle des leucocytes. 

Les myxomycètes, à l'état de jilasmode, i-eprésen- 
tenl des amibes colossales, pouvant atteindre plusieurs 
décimètres de longueur. Dans leur intérieur se voient 
de nombreux noyaux. A un moment donné, se for- 
ment les spores; celles-ci, en germant, produisent des 
zoospores, lesquelles deviennent de simples amibes, 
[lar perte des cils. Une grande quantité d'amibes 
se fusionnent et constituent les plasmodes caracté- 
ristiques. Ces plasmodes revêtent l'aspect de masses 
glaireuses, réticulées bknches jaunes ou rouge-brun 
(fig. a i). On les rencontre sur les feuilles et branches 




en voie de decompos tion dans le lan ( cllialium 
septîcum) etc Lne observali n attcnl ve jcrmet de 
constater qu ils peuvent changer de f jrme et de place. 
Les myxomycètes sont constitués parun ectoplasme, 
aux dépens duquel naissent les pseudopodes, et par 



un endoplasme, sillonné de couranls rapides. \h 
digèrent diverses particules, grâce h la pftpsinc el à 
Pacide que sécrète leur prokiplasma . Ils rejettent les 
corps non nutrilîl's. On n'a jamais trouvé de microbes 
au sein des plasmodes, mais on a vu les zoospores 
englober et détruire les bactéries (Lisler, Saville 
Kent). 

Ce qui nous intéresse principalement , ce sont les 
propriétés sensitives des myxomycètes (Slahl, Met- 
chnikoff). Les plasmodes évitent la lumière (du moins 
une lumière trop intense) — ils recherchent les en- 
droits humides, sauf lors de la sporulation — ils se 
dirigent des liquides non aérés vers les liquides aérés, 
des liquides froids vers les liquides chauds, des liqui- 
des non nutritifs vers les liquides nutritifs. On 
peut les accoutumer à des solutions qu'ils évitaient 
normalement (eau salée, eau sucrée, acîdearsénieux). 
Lorsqu'ils ont été adaptés, par exemple à l'eau salée, 
ils fuient l'eau pure el même les décoctions de feuilles 
qui constituaient pourtant leur aliment préféré. 

Les myxomycètes servent en quelque sorte de 
schéma aux leucocytes, dont nous allons entreprendn- 
maintenant l'élude. Non seulement les globules blancs 
partagent les réactions sensitives des plasmodes, mais 
ils sont encore susceptibles de rappeler leur configu- 
ration raultinucléée, lorsqu'ils se confondent pour 
engendrer des cellules géantes. 

Notons, en terminant, que les myxomycètes 
peuvent infecter les végétaux (exemple : la plasmo- 
diophora brassicœ — Woronin), 
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PHAGOCïTES 

On désigne, sous le nom de pliagocjtcs, certaines 
cellules, mobiles ou fixes, qui jouissent du pouvoir 
de saisir aclivement, d'eng-lober et de digérer (lors- 
qu'elles sont assimilables) les fines particules inor- 
ganiques, organiques et organisées (cellules mortes 
et même vivantes). Ce pouvoir est en rapport avec 
l'abseace totale ou partielle de paroi limitante, lu 
mobilité totale ou partielle, et la sécrétion de sucs 
digestifs intraprotoplasmiques. 

L'étude des phagocj-tcs a pris une importance 
considérable depuis les rechercbes de M. Melchnikoir 
et de ses élèves ; on peut dire qu'elle domine aujour- 
d'hui la pathologie générale. 



I. - 



Att&tomie. 



Beaucoup de protozoaires sont des phagocytes 
typiques, comme nous venons de le voir. Chez les 
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métazoaires inférieurs, tous les éléments anatoiulqucs 
jouissent de la propriété digestive. En remontant 
l'échelle animale on voit ceUe-ci disparaître, d'abord 
de Tectoderme, puis de l'enloderme. pour se locali- 
ser, sauf de rares exceptions, sur les cellules du feuillet 
moyen. Le système phagocjtaire des métazoaires 
supérieurs (d'origine presque toujours mésodermique 
par conséquent) comprend 1:1 groupes d'agents : élé- 
ments mobiles — éléments fixes — amas d'éléments 
fixes (organes phagocylaires). L'étude en a été fort 
bien présentée, dans une Revue récente, par M. Can- 
lacuzène; uous ferons de nombreux emprunts à son 
consciencieux travail. 

1° Éléments mobiles. (Cellules migratrices indé- 
pendantes, leucocytes ou globules blancs proprement 
dits). — Ils appartiennent tous, chez les invertébrés 
k un seul type morphologique. Ce sont des cellules à 
noyau unique et arrondi, qui contiennent fréquem- 
ment des granulations oxypliiles. Chez les vertébrés, 
au contraire, il existe une grande variété de globules 
blancs. On doit les diviser en deux groupes : leuco- 
cytes du sang et leucocytes de la lymphe. 

Globllbs BLA.'ics ui) SANG. — Us Comprennent 
quatre espèces dislinclfis. i' Les lymphocytes, petites 
cellules dont le diamètre n'atteint pas toujours celui 
lies hématies ; constituées presque exclusivement par 
un noyau rond très chromatique. Le proloplasma , à 
peine développé, prend médiocrement les matières 
tinctoriales (basiques). Chez l'homme adulte, on 
complecnviron 3 lymphocytes sur loo globules blancs. 
2' Les mononucléaires, éléments volumineux à noyau 
excentrique, arrondi ou incurvé, vésiculeux, peu 
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chromatique ; à proloplasma abondant et asseï! forte- 
ment colorable (35 pour loo environ). 3° Les poly- 
nucléaires, reconnaissables à leur noyau multilobé, 
1res chromatique, et à leur plasma incolore (après 
teinture par les composés basiques). Ils sont carac- 
téristiques du sang des vertébrés et représentent 
des cellules adaptées spécialement à la tliapédèse. 
(60 pour 100 environ). 4° Les éosinophiles, com- 
prenant deux masses nucléaires arrondies, séparées 
ou réunies, mal colorable», et des granulations 
oxyphiles qui remplissent le corps cellulaire (2 pour 
100 environ). 

On compte environ 8000 leucocytes par millimètre 
cube de sang chez Thomme adulte, soit 1 globule 
blanc pour environ Gab hématies. Les njononucléaires 
sont plus abondants chez Penfant, les polynucléaires 
chez le vieillard. 

M. Ehrlich a montré que les cellules migratrices 
contiennent diverses granulations, facilement déce- 
lables grâce à leurs réactions vis-à-vis des dérivés du 
goudron de houille. 1° Granulations i (éosinophiles ou 
oxyphiles), se colorant par les composés acides. On 
ignore leur origine exacte, mais on sait que dans 
l'intérieur des polynucléaires, les bactéries (et plusieurs 
produits organises) se transforment souvent en grains 
éosinophiles. 2° Granulations 3 (pseudo-éosino- 
philesouindulinopbiles), faisant défaut chez l'homme 
et le singe, et se rencontrant au sein des polynu- 
cléaires du cobaye et du lapin. Elles manifestent plus 
d'aflinité pour les dérivés acides peu diffusibles (indu- 
line) que pour les autres (éosine). 3° Granulations y 
(basophiles), contenues dans certaines cellules spé- 
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cialcs du tissu conjonclîf (Mastzellen de Ehrlich), et 
dans la lymphe des rais. Les éléments à granula- 
tions Y montrent un noyau clair, très peu chroma- 
tique et donnant l'impression d'un trou lorsque les 
grains ambiants sont fortement colorés. Nous avons 
rencontré les cellules de Ehrlich dans le sang des 
bovidés normaux. Elles y sont d'ailleurs peu abon- 
dantes, à" Granulations £(neutrophî]es). Fine pous- 
sière que teintent électivement les mélanges de com- 
posés acides et basiques (dits couleurs neutres). On les 
trouve dans les polynucléaires de Thomme et du 
singe. 

Globules blancs de la limpiie. — Représentés 
par les gros mononucléaires de la rate, de la moelle 
osseuse et des ganglions lymphatiques. Très volu- 
mineux ; h noyau rond et vésiculeus, à proloplasma 
vraiment colossal. Ils contiennent des corps de toute 
espèce, notamment des hématies et des polynucléaires 
plus ou moins altérés. Us peuvent s'agglomérer en 
certains points du système lymphatique (ampoule 
terminale des chylifères), mais on ne les rencontre 
dans le sang qu'à l'état pathologique. 

Cellules géantes. — Sous ce nom, on entend 
des formations spéciales, caractérisées par un volume 
considérable et par la présence de noyaux multiples. 
11 faut en distinguer deux types principaux; les cel- 
lules géantes normales de la moelle osseuse (myelo- 
plaxes de Robin) résultant du bourgeonnement 
nucléaire des gros leucocytes lymphatiques — el les 
cellules géantes |»al ho logiques. Ces dernières naissent 
presque toujours par confluence des gros mononu- 
cléaires, quelquefois par fusion de certains phagocytes 



fixes (cellules de KupITer — ubî infra). On les a 
vues eiceplionnellement devoir leur origine à une 
gemmation nucléaire. Elles sont comparables, dans 
les cas ordinaires, aux plasmodcs des myxomycètes. 

OfURiKE DES LEucocïTES. — Pour la plupart des 
auteurs, les lymphocytes constitueraient la source de 
tous les globules (du sang et de la lymphe) elles 
éosinopbiles dériveraient des polynucléaires. Les 
lymphocytes se formeraient dans les ganglions et la 
rate ; les mononucléaires dans ces deux organes et 
dans la moelle osseuse ; les polynucléaires et les 
éosînophiles dans la moelle seule (les éosinopbiles 
existent cependant chez des animaux dépourvus de 
moelle osseuse). 

Les leucocytes se multiplient babiluellcment par 
division directe, rarement par mitose(mononucléaires). 
Lorsqu'ils sont détruits, ou simplement affaiblis, ils 
deviennent la proie des gros mononucléaires, subis- 
sant ainsi le sort de tous les éléments devenus inca- 
pables de se défendre. 

2° Éléments fixes. — Ua comprennent i" certaines 
cellules ectodermicjues. Les unes n'interviennent que 
dans la phagocytose normale (ectoderme des larves 
de cœlentérés, ectoderme de l'œuf des mammifères) ; 
lo9 autres ont un rôle dans les infections (cellules 
nerveuses humaines, susceptibles d'englober les ba- 
cilles de lalépre^Soudakewitch); 3° divers éléments 
mésodermiques. Les uns n'intéressent que le natu- 
raliste ou l'analomo -pathologis le (cellules du sarco- 
plaste, cellules de la gaine de Schwann, cellules 
névrogliques), les autres doivent être bien connus du 
bactériologue (endolhéliums vasculaires, notamment 
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celui du foie constitué par les cellules de Kupffer, et 
endothéliums lymphatiques). 

3" Organes phagocytaires. — On peut les diviser 
en '6 groupes. i° Les amas cellulaires qui produisent 
les lyniphocjles (follicules clos des vertébrés). 3" 
Les organes purement phagocytaires. Tels ceux des 
orthoptères, formés d'un système lacunaire placé sur 
le trajet que suit le sang pour retourner au cœur. 
Les lacunes sont occupées par des phagocytes. 3" 
Les organes à la fois globuligénes et phagocytaires, 
qui atteignent leur plus haute cspression chez les 
vertébrés (rate, ganghons, moelle osseuse). 



CHAl'ITHE II 

PHYSIOLOGIE 

Nous envisagerons dans l'histoire des phagocytes: 
leur mobilité — leurs sensibilités et leurs tiiigralions 
— leurs propriclés dif,'cstives — leurs sécrétions. 

A. Mobilité et sensibilité. Migrations. 



1° Ptiagocytes libres. — A l'exceplJon des lympho- 
cytes, ils sont tous doues de mouvements absolu- 
ment analogues à ceux des amibes. Ces mouvements 
se révèlent par rémission de pseudopodes aboutissant, 
selon les cas, soit à Tcnglobcmcnt de divers cor- 
puscules, soit à la progression du leucocyte. Inutile 
d'insister sur des phénomènes que nous connaissons 
déjà (ubi supra — physiologie des protozoaires). 

2° PhagocTtei fixes. — lis jouissent constamment 
dune mobiUlé partielle, qui leur permet de capter 
les particules voisines. Citons, comme exemple, les 
cellules de RuplTcr du foie, dont les prolongements 
étoiles peuvent oblitérer presque complètement la 
lumière des capillaires hépatiques : il en résulte la 
formation d'un \éntabk' filtre. Citons encore les 
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cléments nerveux, capables d'allonger 01 
leurs expansions protoplasiniques. 



Les mouvements des ])liagocjtes reconnaissent 
comme cause Tinfluence de divers excitants. Il existe 
donc, coriélalivement, diverses sensibilités, lesquelles 
se traduisent, à nos yeux, par la seule réaction mo- 
trice. On sait, depuis longtemps, que les leucocytes 
ont besoin d'une certaine température pour manifester 
leur activité amiboïdc, température qui varie selon 
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L aS'aire aux globules des animaux à sang 



chaud ou à snng froid. On sait également que les 
cellules blanches se montrent fort avides d'oxygène 
et qu'elles se dirigent invariablement vers les endroits 
les plus aérés. Chaleur et oxygène constituent donc 
deux excitants puissants. 

Ce qui nous intéresse, avant tout, ce sont les sen- 
sibilités tactile el chimique. 

1° Sensibilité tactile. — Bien étudiée parMM. Mas- 
sari et Bordel. Voici le résultat de leurs observa- 
tions. Les leucocytes réagissent en prenant contact 
avec le corps excitant par la plus grande surface pos- 
sible. L'étalement du protoplasma est proportionnel 
à la résistance rencontrée. Si l'on examine une goutte 
pendante de lymphe (grenouille), on constate que, 
contre la lamelle, les globules se sont complètement 
aplatis ; ils sont moins étales au niveau de la surface 
libre, parce que la tension superficielle demeure tou- 
jours inférieure à la résistance du couvre-objet; 
enfin, ils restent sphériques au sein de la goutte. 
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Quand on diminue la tension superficielle de celle-ci 
en plaçant un cheveu à la surface, beaucoup de leuco- 
cytes redeviennent arrondis dans le voisinag'e du poit. 

De telles expériences rendent incontestable l'exis- 
tence d'une sensibililé tactile. 

2° Sensibilité chimiqae. (Cbiniiolaxie de Pfefrer). 
— Nous la connaissons déjà cbez les bactéries et les 
protozoaires. Elle nVst pas différente chez les leuco- 
cytes. Certaines substances attirent les globules 
blancs, d'autres les repoussent (la partie mobile dos 
phagocytes fises réagit sans conteste aux excitants 
tactiles et chimiques, mais ses réactions n'ont été que 
peu étudiées jusqu'ici par l'observation directe). 

Lebcra fait voir (i8S8) que des tubes capillaires 
fermes à une extrémité, et contenant un extrait de 
cultures staphylococciques, se remplissaient de cel- 
lules blanches quand on les introduisait dans la 
chambre antérieure de l'œil des lapins. Depuis, plu- 
sieurs auteurs ont établi que l'injection sous-cutanée 
de divers produits (bactériens principalement) déter- 
minent un afflux leucocytaire, et même des abcès. 
MM. Massart et iîordet, insérant dans le péritoine 
des grenouilles des lubes de Pfeffer pleins de solu- 
tions ou émulsions variées, ont constaté que tantôt 
les leucocytes venaient s'accumuler à l'orifice de ces 
tubes (sans le dépasser — car ils sont sollicités, d'un 
côté par l'oxygène extérieur, et de l'autre par l'exci- 
tant intérieur), lantàt ils n'apparaissaient point. Le 
résultat dépend des substances employées et de l'état, 
normal ou non, des phagocytes. Si l'on produit la 
narcose globulaire en anesthésiunt les grenouilles, les 
agents d'appel demeurent sans effet. 



Lorsque les cellules aiigratrices ne sont pas atti- 
rées, s'agit-il simplement d'une chimiotasie indif- 
férente, ou bien d'une véritable chimiotaxie négative? 
Cela dépend évidemment des cas, mais, pas plus 
cjue la chimiotaxie positive, on ne saurait nier (à 
l'exemple de quelques auteurs) la répulsion des 
■eucocytes. Beaucoup de produits, qui paraissent 
laisser les globules indifférents quand on les fait ogir 
à l'élal concentré, les attirent énergiquement après 
dilution suffisante. 11 est hors de doute que, bous 
forme concentrée, ils déterminaient un stimulus né- 
gatif. Nous aurons maintes Ibis l'occasion de prouver 
l'influence répulsive des bactéries et des toxines. 
M. Gabritschewsky a démontré celtede divers liquides : 
glycérine, acide lactique, bile, etc.. 

MlGHATIOnS 

Les expériences citées plus haut prouvent que, 
grâce à leur mobilité, les phagocytes libres se dépla- 
cent aisément soua l'influence des lUvers excitante 
(notamment des excitants chimiques). Il en résulte 
des migrations plus ou moins complexes — Icucocy tose 
générale, diapédèse, leucocy tose locale — dont nous 
allons étudier le mécanisme. 

1° Lencocytose générale. — (Le mol Icucocytose 
n'est que l'abrégé courant du terme liyperleucocy- 
tose). L'injection intravasculaire de microbes, de 
cellules animales, de poudres inertes, de toxines, 
etc.. dctei'mine immcdialcmentde l'hypoleucocytose. 
Si le produit inoculé est susceptible d'amener la mort, 
le titre globulaire se maintient abaissé. Sinon, oq 
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voit ce titre redevenir d'abord normal, puis s'élever 
peu à peu. Comment expliquer ces oscillations dans 
le nombre des leucocytes ? 

Pour M, Schultz, la leiicocylose n'est qu'une appa- 
rence. Elle tient k l'augmentation périphérique des 
globules blancs, compensée par leur diminution cen- 
trale. L'hypoleucocytose reconnaît des causes inverses. 
M. Jacob a montré que cett« théorie reposait sur des 
espériences insuffisamment bien conduites. 

MM. Rohmer et Buchner supposent que les sub- 
stances irritantes excitent les organes lymphoïdes et 
déterminent ainsi la formation rapide de nouveaux 
éléments, Mais la leucocytose devrait alors porter sur 
les lymphocytes (cellules jeunes) et non point sur les 
polynucléaires (éléments adultes), comme cela est la 
règle. 

M. LOwit fait de l'hypoleucocytosc initiale la con- 
dition sine qiia non de l'afllux globulaîi'e consécutif. 
L'hypoleucocytosc serait due à la destruction brutale 
d'un grand nombre de phagocytes (leucolyse). Pour 
compenser cette perte, les organes lymphoïdes émet- 
traient de nouvelles cellules en quantité suIGsante et 
même exagérée. Une semblable manière de voir est 
inexacte. Il existe, ainsi que nous le démontrerons, 
des hypcrleucocytoses d'emblée (animaux immu- 
nisés). De plus, la leucolyse n'a jamais été constatée 
directement (elle doit donc avoir, au cas échéant, fort 
peu d'intensité) ; et on ne la produit pas in vitro en 
taisent agir sur les leucocytes les substances accusées 
de l'engendrer in t'ifo. 

M. Metchnikoffa donné de la leucocytose une inter- 
prétation simple, chire cl paraissant absolument 
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inattaquable. Toute injection inlravasculaire (sauf 
chez les iinimaux immiinisés) provoque d'abord la 
répulsion des phagocytes; ceux-ci se réfugient au 
sein des viscères (poumon, foie, rate), c'est-à-dire là 
oii une circulation plus lente réduit à son minimum 
le contact avec l'agent irritant pendant l'unité de 
temps. Si la substance peut entraîner la mort, les 
cellules blanches restent jusqu'à la fin confinées au 
centre des réseaux capiUaires. Sinon, elles s'adaptent 
peu à peu (en verlu de leur plasticité fonctionnelle, 
aussi dé^■eloppée que celle des microbes) et reparais- 
sent dans le courant sanguin. Bien plus, l'adaptation 
croissant, une cbimiotaxie positive se développe pro- 
gressivement et les leucocytes sortent en masse des 
organes globuhgénes. 

1° Diapédèse. — Découverte par Cohnhcim en 
1867. Nous la décrirons à propos de l'inllammalion. 

Les phagocytes peuvent traverser la paroi vaacu- 
laire normale, en vertu de leur sensibihié tactile et 
de leur mobilité amiboïde. C'est là un phénomène 
actif, commandé par la chimiolaxie. Si l'cTicitant 
extravasculaire attire les cellules blanches, celles-ci 
franchiront les capiUaires, alors même que tout parait 
devoir s'y opposer (\ a so-coo striction, vitesse du cou- 
rant sanguin) ; dans le cas contraire, les conditions 
les plus favorables demeureront sans effet (vaso-dila- 
lation, ralentissement circulatoire). Au niveau des 
vaisseaux distendus, on voit, chez les animaux nar- 
coses, la diapédèse des leucocytes anesthésiés faire 
totalement défaut, alors que le passage (purement 
passif) des hématies peut être constaté sans peine. 

3° Lencocytose locale, — On la comprendra bien 
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maintenant. Plaçons une substance excitante en un 
point quelconque de l'organisme. Cette substance 
(totalement ou partiellement ttitrusible) va déterminer 
d'abord une répulsion des phagocytes locauï (et par- 
fois même généraux) — puis (sauf toujours le cas 
de mort rapide) une attraction successive: i" de ces 
mêmes phagocytes, et 2" des cellules blanches du 
sang el des organes ij-raphoïdes. Le corps irritant 
(du moins lorsqu'il est sullisammcnt actif) peut donc 
atteindre les leucocj les jusque dans les profondeurs 
de l'organisme. La sensibilité des globules est telle 
que les moindres modifications chimiques du milieu 
intérieur mettent enjeu leurs propriétés. 

A la Icucocytose générale font suite la diapédèse et 
la leucocytose locale, celte dernière caractérisée par 
une accumulation plus ou moins abondante d'éléments 
mobiles. Ainsi s'explique facilement le résultat des 
expériences précédemment citées (Lebcr, Massart et 
Bordet) ; ainsi s'expliquent bien des faits sur lesquels 
nous aurons à insister par la suite. 

Comme tj-pe de leucocytose locale, indiquons 
brièvement ce qui se passe lors des injections întra- 
abdoniinalcs. Si, à l'exemple de divers auteurs (no- 
tamment de M. Pierallini), on inocule, dans le péri- 
toine d'un animal (cobaye, par exemple), des hquides 
inoffensifs (bouillon ou solution saline physiologique), 
il se produit d'abord de l'hypoleucocytosc. Celle-ci 
n'est point due à la phagolyse, comme on Ta prétendu. 
Qu'un certain nombre de globules soient détruits, la 
chose est incontestable ; mais il n'en disparaît pas 
assez pour expliquer Taspect absolument ckiir du 
liquide péritonéal prélevé peu aprèi l'injection. Cet 
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aspect lient à ce que la majorité des leucocjies, aupa- 
ravant disséminés dans la lymphe, se réunissent en I 
amas et vont adhérer aux rephs séreux. Les cellules | 
agglomérées sont devenues immobiles, et il faut les 1 
placer une heure à l'étuve pour les voir reprendre 
leurs mouvements. 

L'inoculation a donc déterminé une chimiotaxie 
négative. Mais, bientôt, l'adaptation se manifeste; le 
signe chimio tac tique s'intervertit, et le liquide inoculé 
attire maintenant les leucocytes du péritoine et des 
vaisseaux sous-séreux. Les amas de tout h l'heure se 
désagrègent et, en même temps, de nombreux glo- 
hules sortent par diapédèse. Une leucocytose locale i 
s'établit ainsi, qui offre son maximum vers la ving- ' 
lième heure. Le 3" jour tout est revenu à la nor- 
male. 

L'hypoleucocytoae initiale respecte à peu près com- 
plètement les lymphocytes. Elle est moindre avec la 
solution physiologique qu'avec le bouillon; et, ce- | 
pendant l'afilux leucocytaire ultérieur se montre 1 
aussi intense. Elle est moindre quand on injecte des 
liquides à 33°-39° que si la température ne dépasse 
pas io''-i2''. 

Sur un cobaye " préparé », par une première ino- I 
culation d'eau salée ou de bouillon, répétons l'injec- 1 
lion le lendemain, c'est-à-dire au moment où la ] 
leucocytose bat son plein. Plus d'hypoleucocytose 
initiale : les cellules sont déjà habituées fi la subs- 
tance employée ; elles sont même k renforcées o d'une 
façon ^nérale, comme nous le verrons plus tard. 

Les microbes et les toxines provoquent une hypo- 
icucocytose bien plus marquée, cela va sans dire, que 
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les liquides inoffensifs. Cette h>-|>oleucocylose peut 
aller croissant jusqu'à la mort des animaux ou céder 
la place à Tafflux globulaire. 

Si l'on injecte de la teinture d'opium sous la peau 
des cobayes (i centimètre cube par 200 grammes 
il), les leucocytes sont anesthésiés pendant 
6 heures environ. Durant ce laps de temps les agents 
excitants, introduits dans le péritoine, ne déterminent 
réaction (Cantiicuzène). 



11, Propriétés digestives. 

Les phagocytes se nourrissent normalement par 
absorption des principes dissous dans le plasma qui 
les baigne. Mais, en tant qu'amibes, ils possèdent lo 
pouvoir de capter les particules voisines et de s'assi- 
miler certaines d'entre elles. On donne le nom de pha- 
gocytose, avons-nous déjà dit, à cette double faculté 
d'englobement et de digestion. Les lymphocytes ne 
sont donc pas des phagocytes. 

La phagocytose, entrevue par Lieherkiihn, u été 
décrite, pour la première lois, par Hackel (i86a). 
Puis Recklingliausen a fait voir que les cellules du 
3U8 s'incorporent les grains de cinabre et les goutte- 
eltes graisseuses. En 1867, Gohnlieim, cautérisant 
la cornée d'une grenouille aprt's injection de poudre 
de carmin dans le sac lymphatique dorsal, trouva les 
leucocytes du pus cornéen remplis de grains colorés. 
La résorption phagocylaire des hématies, au sein des 
foyers hémorragiques, fut établie en 1870 par Lang- 
hans. En 187a, Wegner constata que, chez les 
hydrocéphales, la table interne des os crâniens est 

NlCQLLE, lï 
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rPsorWe- (Kir des cellules géantes (identiques aux 
myéloplaxes de Robin). M. KiiUiker montra ensuite 
que des chevilles d'ivoire, enfoncées dans le canal 
médullaire des os, disparaissent de la même façon. 
En 1S76, M. Inns étudia les « cellules à poussière » 
du poumon sur lesquelles nous reviendrons. En i883 
M. Marchand, reprenant une idée de Langhans, 
prouva que les cellules géantes se ibnnent par fusion 
des leucocytes, etc., elc. Parallèlement aux travaux 
précédents (et à beaucoup d'autres, qu'il nous est im- 
possible de relater ici) s'est déroulée la longue série 
des recherches de M. MetchnikofT. Ce savant, pour- 
suivant rétudo de la digestion intracellulaire dans la 
série animale, fut peu à peu conduit vers les lois gé- 
nérales de la phagocytose. Il les a appliquées, d'une 
façon lumineuse, à l'interprétation des phénomènes 
d'inflammation, d'atrophie et d'immunité. 

11 résulte des études de M. MetchnikofT (études 
inaugurées dès i865) et de celles qu'il a provoquées, 
que la digestion se trouve localisée dans l'entoderme' 
chez beaucoup d'animaux inférieurs (spongiaires, 
cœlentérés, un certain nombre de turbellariés, quel- 
ques mollusques et vers rudimenlaires). L'amphioxus 
et les cyclostooaes possèdent encore un épithelium 
intestinal susceptible de phagocytose. Mais, peu à 
peu, les cellules du feuUlet interne, au lieu d'élaborer 
les aliments en leur intérieur, dévcrscnl les diastAses 
sécrétées par elles au sein d'une cavité digestive pro- 
gressivement différenciée : la digestion est devenue 
extracellulaire. 

Nous avons déjà vu que Tectoderme perd plus vite 
que le feuillet interne la propriété phngocytaire, Reste 
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donc, cliez les animaux supérieurs, le seul raésoderoie, 
avec les cellules mobiles et fixes que nous lui con- 
naissons. Ces cellules produisent des enzymes variés, 
qui agissent en milieu tantôt acide, tantôt alcalin. 11 
y a déjà longtemps que Leber a découvert le pouvoir 
digestif du pus aseptique vis-à-vis de la gélatine et de 
k fibrine. 

Les pbagocyles sont donc capables d'englober et 
de transformer des corpuscules dénature Ibrl diverse. 
Ce qui nous intéresse ici, c'est Tenglobement et la 
transformation des cellules animales, et surtout des 
cellules microbiennes. Ces deux types de phagocytose 
se rencontrent dans la vie normale et dans la vie pa- 
thologique. 

1° Phagocytose dans la vie nonnale. — Les phago- 
cytes détruisent les micro- organismes qui tendent à 
envahir l'économie (voir Inflammation}. Ils détruisent 
aussi, en pleine économie, les éléments usés incapa- 
bles de se défendre contre eux. Cette élimination cel- 
lulaire peut surprendre dès l'abord ; elle accompagne 
cependant Ions les stades de l'évolulion. L'eclodenne 
des œufs de mammifères résorbe l'épilhélium ulérin 
(M. Duval et van Beneden), Pendant Thistolyse lar- 
vaire des insecles, les amibocytes font disparaître les 
différents tissus, à l'exception des disques imaginaux 
et des cellules de nouvelle formation (Kowalesky). 
La fonte de l'os cartilagineux est l'œuvre des osteo- 
clastes de KoUiker (grands leucocytes à noyau vési- 
culeux qui arrivent, [>ortés par des bourgeons vascu- 
laires). Voici comment se manifeste la dégénérescence 
des muscles dans la queue des têtards de batraciens ; 
les noyaux du sarcoplasmc augmentent de nombre. 
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s'entoureat de protoplasma et se transforment en cel- 
lules amihoïdcs, lesquelles disloquent et mangent les 
Gbres striées (Metchoîtoff). Au cours delà trichinose 
et de plusieurs tjpcs d'atrophie musculaire, les phér- 
nomènes observés paraissent identiques. Ceci r 
mène à la vie pathologique. 

-i° Phagocytose dans la vie pathologique. — Dans 
les névrites, les noyaux des gaines de Sclnvann se 
mulliplient, s'approprîenl un peu dii plasma environ 
nant et deviennent de vrais phagocytes mobiles, sus- 
ceptibles de dévorer la myéline et le cylindre-axe. On 
a vu parfois les cellules de la névroglie résorber les 
éléments nerveux alTaiblis. Rien de moins rare que 
la destruction des hématies par les macrophages splé- 
niques et les cellules de Kupffcr ; rien de plus banaf 
que l'englobement des leucocytes (surtout polynu- 
cléaires) par les mononucléaires, etc., etc. 

Ici devrait se placer la h phagocytose microbienne », 
Nous la retrouverons bientôt à propos de Tinllamma- 
tion et de l'immunité. Il est bien plus intéressant de 
la schématiser dès maintenant en empruntant des 
exemples curieui à la « phagocytose cellulaire expé- 
rimentale ». 

M. MelohnikolT a établi que les spermatozoïdes de 
l'homme et du taureau, injectés dans le péritoine du, 
cobaye, sont absorbés vivants par les leucocytes (mo- 
nonucléaires principalement) qui les digèrent. Sou- 
vent un leucocyte absorbe i>lusieurs zoospermes, 
Voilà le schéma amplifié de l'englobement des bacté- 
ries mobiles. Voyons le schéma de l'englobement des 
bactéries immobiles. Pour cela injectons, toujours 
avec M. Metchnikoff, du sang défibriné d'oie dans le 
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péritoine du cobaye. Après une courte période de 
phagolysc, les leucocytes s'incorporent 1rs hématies, 
les tuent et les digèrent. La mort des globules rouges 
se reconnaît k la colorabilité des noyaux sous l'in- 
fluence du bleu de méthylène ; leur digestion, à l'émi- 
gration de l'hémoglobine vers les noyaux (parties les 
plus resistantes d'ordinaire). Celle digestion rappelle 
absolument celle qu'on observe quand on lait absor- 
ber les hémalies de l'oie par Tentoderme des pk- 
oaires (fig. 23). 

Quelques phagocytes s'attaquent tout d'abord au 
noyau cl respectent, pendant plusieurs jours, le reste 
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de la cellule ; il s'ensuit un aspecl spécial, en forme 
de tonneau, qui permet de reconnaître partout les leu- 
cocytes (mononucléaires) chargés d'bémalics (fig. 22). 
Voici le sorl de ces dernières : après 3 h i jours 
aucune ne demeure libre. Au sein de l'épiploon, 
d'apparence rouillée, on trouve des globules blancs 
remplis de débris caractéristiques. On trouve aussi de 
pareilles images, quand on examine les ganglions 
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mésentériques, le foie, la rate, le sang de la circula- 
tion générale. Les éléments englobés sonl donc trans- 
portés dans le système lymphalique, puis dans le 
système sanguin. Il ne faudrait jtas croire cjue c'esl' 
là une conséquence forcée de l'injecIJon intrapérito- 
néale : le cannin introduit en pleine séreuse s'y loca- 
lise exclusivement (Ricoux). La phagocytose dea 
hématies d'oie se fait presque uniquement à Taide des 
mononucléaires. Les mononucléaires (mobiles ou 
fixes) sont surtout des mangeurs de cellules (macro- 
phages), les polynucléaires surtout des mangeurs de 
microbes (microphages). 



(C) Sécrétions. 

Très variées. Nous insisterons principalement sur 
les alexines (lysines, ou substances bactéricides), 
auxquelles est due la mort des cellules englobées. Puis, 
nous dirons quelques mois des agglutinines et de di- 
verses diastases. Il ne sera question ici que des sécré- 
tions propres aux phagocytes inobdes (seules connues 
aujourd'hui). 

SÉCRÉTION DES ALEXI>ES 

M. iVuttal! a démontré, le premier, que le sang dé- 
rd)riné de certains vertébrés est microbicide vis-à-vis 
de la bactéi'idie charbonneuse, et que cette action anti- 
septique disparaît par chauffage à 50". Il s'agit bien 
là, d'après lui, d'ime propriété humorale, puisque la 
sérosité oculaire du lapin détruit également la bacté- 
ridie. 
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M. Buchner, s'emparant de la question, lui a con- 
sacre de nombreux travaux. li admit tout d'abord 
que le pouvoir bactéricide (dû à des substances qu'il 
nomma alexînes) appartient au plasma lui-même. 
M. Denys ayant établi que les leucocytes constituaient 
la source unique des alexines, M. Buchner adopta 
cette manière do voir, mais soutint que les principes 
mlcrobicides sont excrétés par les globules blancs vi- 
vants. M. Metchnikoff a prouvé au coulraîre que, 
seule la destruction des leucocytes permet l'issue des 
lysines. 

Nous étudierons tour à tour les alexines du sérum 
et celles des leucocytes (comme nous avons étudié 
les diastases et toxines, extra et intracellulaires). 
Nous rapprocherons ensuite de ces substances micro- 
bicides les substances globulicides (ou lysines des 
hématies). On sait, depuis les travaux de M. Buchner, 
que le sérum de divers animaux jouit de la faculté 
de dissoudre les globules rouges d'autres espèces. 

Enfin, nous mentionnerons Faction si curieuse du 
aérura de rat blanc sui' la bactéridîe charbonneuse. 

1° Sal)stances bactâricides. — A. Lysines dd séruh. 
^ De nature inconnue, mais très voisines, certai- 
nement, des diastases. Détruites par le chaufTago 
(55°); résistant aux basses températures; rendues 
Ineflicaces par la dialyse (l'addition de sels au sérum 
dialyse fait reparaître l'activité) ; retenues partiel- 
lement par les fdlres. Précipitables par l'alcool ; 
le précipité, redissons dans Teau (suffisamment riche 
en sels), fournit un liquide aussi bactéricide que le 
sérum originel. L'action bactéricide débute à 3", 
s^exalte progressivement vers 35°-io'' (optimum) et 



il^hit rapidement au-dessus de cette température. 
En augrnenUinl le titre salin des humeurs, on diminue ; 
leur sensibilité à la chaleur (Nuttall — Buchner). 

Les lysines peuvent luer les microbes sans les 
modifier extérieurement, c'est le cas le plus fréquent. 
Mais, parfois, elles altèrent la forme d'une manière , 
caractéristique, .\insi, on voit certains sérums nor- ] 
maux métamorphoser les vibrions en granules. Par- 
fois aussi, l'acte microbicide est précédé d'agglutina- 
tion (ubi inlra). ' 

Les aleïines sontcapables de s'attaquer aux spores 
elles-mêmes ; le sérum du lapin détruit celles du h. 
sublilis (Halban. Podbelsky). 

L'iniluence bactéricide est d'autant moins marquée , 
que le nombre des microbes est plus considérable. 
Les microbes Oxent en effet les principes nocifs, 
comme ils fixent les aniiseptiques, en vertu d'un | 
véritable phénomène de teinture. Ils appauvrissent 
donc le liquide. Ce fait a été mis hors de doute par 
M. Bordet (sérums antihcmaliques normaux et spcci- 
fitpies — sérums antimicrobiens spécifiques) et par ] 
M. Bail (sérums a nti microbien s normaux). M. Bail a I 
prouvé que le vibrion cholérique, en se développant j 
dans le sérum du lapin, lui enlève une partie de ses 
propriétés bactéricides (vis-à-vis du vibrion cholé- I 
riquc). 11 est inutile de recourir aux oi^anlsmes \ 
vivants pour établir la fixation des lysines. Les bacté- 
ries tuées (par la chaleur, Téther ou le chloroforme) 
dépouillent les humeurs de leurs substances nuisibles. 
Cette spoliation est proportionnelle à la quantité des i 
germes. Elle a lieu presque instantanément. Plus u 
microbe vivant se montre sensiiile à l'action d'un , 



sérum, moins il faut de ce microbe pour abaisser le 
titre bactéricide. Les cultures filtrées, comparées aux 
corps bactériens, sont bien peu actives. La k leinliirc 
en alexine » est 8pécilic|uc, car les humeurs, rendues 
inoifensivcs vis-à-vis de tel organisme, conservent 
leui-s propriétés vis-à-vis des autres. En abandonnant 
quelques heures à 37° le mélange de sérum et de 
microbes morts (devenu totalement indifférent) on 
voit réapparaître une certaine proportion de Ijsînes : 
la teinture n'était pas très solide (Bail). 

Les bactéries s'accoutument aux alexines, quand on 
fait les premiers passages avec de fortes doses (afin 
d'appauvrir le milieu et d'augmenter le nombre des ger- 
mes qui, survivant à Taclion microbicide, assurent la 
persistance de l'espèce). Nous connaissons déjà l'exem- 
ple du bacille typbiquo et de l'humeur aqueuse du 
lapin. On peut citer aussi celui de la bactéridie char- 
bonneuse. 11 est possible d'adapter les bactéridies 
asporogènes à l'humeur aqueuse du lapin, en faisant 
des cultures successives dans du bouillon additionné 
d'une proportion croissante de sérosité. 11 est bien 
plus facile d'ensemencer simplement des spores ; à 
mesure que celles-ci germent, les bactéridies nijcé- 
liennes, in statu nascendi, s'acclimatent au milieu qui 
les eàt tuées adultes. 

Les alexines pn»viennent des leucocytes. Les 
preuves abondent ; en voici quelques-unes. Le sérum, 
ailaibh par iiltraliun, reprend son activité si on lui 
restitue des globules blancs (addition d'un peu d'ex- 
sudat leucocytaire) — le sérum des animaux chez les- 
quels on a provoqué l'Ujpoleucocytose (injection 
intraveineuse de microbes, de toxines, de ^)oudres 
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inertes) esl moins bactéricide que le sérum normal - 
tandis que le sérum du lapin détruit les simrea dt 
subtilis, le liquide d'œdème et Tlmmeur aqueuse a 
montrent inactifs. A propos do l'iionieur aqueuse 
bactéricide dans certains cas, il convient d'admettn 
que son principe antiraicrobîen ne provient point dai 
leucocytes : cette csception n'a, du reste, aucun 
importance. 

Les lysines ne sont pas excrétées par les globul 
vivants. Nous le démontrerons avec M. Melchniko£ 
en parlant du n phénomène de Pfeiffer a . Dès n 
tenant signalons ce l'ait caractéristique, que le snbtilii 
se développe parfaitement dans le péritoine du lapin 
quand on se sert des sacs de collodion. H n'y a dom 
paa de lysines libres, au sein des humeurs, 
l'animal vivant. 

Nous voici amenés h Télude des alexines des leu- 
cocytes. 

B. LysL>ES DES LELCociTES. — Quaud on injecte, 
dans la plèvre du lapin, de la bouillie d'aleurone, de4 
nucléines, des staphylocoques tués par la chaleu^ 
(3 heures !k 70°), etc., on détermine d'abondants 
exsudats. Nous savons que ceux-ci, ajoutés à 1 
sérum afTaibli, font remonter son titre bactéricide. Efl 
général, les exsudais se révèlent plus actifs que l0 
sérum du même animal ; il ne faut (^pendant poioi 
généraliser : les épanchemonts du lapin sont supî 
rieurs au sérum vis-à-vis du b. coli, du b. Lyphique^ 
du stapbylucoque. .., inférieurs vis-à-vis du vibrion 
cholérique. L'épanchemenl total est ordînairemeidl 
plus microbidde que sa sértjsité (le vibrion chol& 
tique fait naturellement exception). On conçoit t 



les leucocytes remportent habituellement sur les 
humeurs, puisqu'ils constituent la source dca 
alexines. M. Schnltenl'roh s'est occupé de l'action 
microbicidedes globules blancs, lavés avec Teau phy- 
siologique. Il a constata que, dans leur intérieur, les 
alexines, mieux protéj^ées, se montrent plus résis- 
tantes à la chaleur et à la dessiccation, lîxemplc : 
à 60° (1/3 heure), le plasma d'e\sudat perd ses 
propriétés, l'cxsudat complet n'est pas sensiblement 
touché. 

Plusieurs auteurs ont préparc des « extraits leuco- 
cytaires » . Un moyen très simple consiste à faire geler 
et dégeler a ou 3 fois l'épanchement total, puis à le 
laisser un ou deux Jours dans la glacière : les alexines 
flont abondamment mises en liberté. 

M. LOwit propose de triturer les leucocytes avec de 
la poudre de verre. Il pense avoir ainsi obtenu un 
extrait résistant à 100°. M. SchattenIVoh a montré 
que l'action d'un tel extrait s'explique exclusivement 
par Talcalinilé do ta poudre de verre. En broyant les 
ganglions lymphatiques du bœuf avec du sable quar- 
tzeux on ne récolle d'ailleurs rien de bon. 

M. Schattonfroh recommande donc d'autres mé- 
thodes. On peut chauffer les leucocytes, lavés et 
suspendus dans l'eau physiologique, A ÔS^-Go" pen- 
dant une demi-beure — on peut aussi faire geler et 
dégeler a à 3 Ibis les mêmes leucocytes (lavés) dans 
du plasma d'exsudat rendu inactif (au moyen du 
diauffage), puis on abandonne -2 h 3jours le mélange 
8U froid ; il ne faut pas que l'extrait soit trop con- 
centré, car il existe un optimum de dilution — - on 
peut enfin laisser macérer, 2 à 3 heures vers Sy", les 



leucocytes dessikthés et triturés dans l'eau phystolo-l 
gique. Pour M, Schatlenfroli, la force des extraits 
globulaires (tels quels, ou Qltrés sur papier) ne-S 
dépend pas du titre salin ; c'est là une difiërcnceave< 
les alcïines du sénim. On i-eniplaccra donc sansl 
inconvénient la solution de sel à 0,75 pour 100 par J 
l'eau dislillée. 

En aoumeLUinl les leucocytes à l'action de la leuco--^ 
cidine, M. Bail obtient un extrait qui supporte, comme 1 
ceux de M. Schattenfrob, des températures suscep^l 
libles de détniîre les alevines du sérum . Faut-il donc I 
admettre deux espèces de lysines ? faut-il admettre! 
des K prnlysines ? ii Évidemment non, puisque! 
nous savons que la résistance des diasLiscs est inti-l 
mement liée aux conditions ambiantes. 

Concluons de celte étude rapide des substances 
bactéricides que celles-ci sont sécrétées et retenues 
normalement par les leucocytes (comme la zymasc 
par la cellule de levure), — que la leucolyse consti- 
tue la condition sine qua non de leur mise en liberté 
— que cette mise en liberté n'est jamais totale, et 
qu'il reste toujours des lysines fixées au protoplasme. 

Nous prévoyons déjà que la destruction des bac- 
téries ne saurait être cxfraceJlulaire in vivo que dans 
le cas de leucolyse. Nous ajouterons qu'il n'y a aucun 
rapport entre la quantité d'alexines extraites d'un 
leucocyte et celle qu'il sécrèle quand il est excité par 
un élément englobé. 

2" Sobstances globulicidas. — Le sérum d'un ani- 
mal peut dissoudre les liématies d'une ou de plu- 
sieurs autres espèces (jamais celles de la même es- 
pèce). Voici quelques exemples, empruntés ù M. 
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Bordet. Le S. de la poule disaout fortemenl les H. 
du lapin, moyennement les H. du rai, faîblemeni 
les H. du cobaye. — Le S. du chien dissout iorle- 
ment les H, de la poule, faiblement lea H. du co- 
baye. — Le S. du cobaye dissout fortement les H. 
de rhomme et de la poule. — Le S. du lapin disaout 
moyennement les H. du cobaye, faiblement les H, 
de la poule, de l'homme et du rat. 

Les substances globuhcides ne diffèrent en rien 
des substances bactéricides. Aussi est-on d'accord 
pour les identifier. 

M, Schattenfroh n noté, ici encore, des différen- 
ces entre lea lysines du sérum et celles des leucocytes. 
Par exemple, le sérum du lapin détruit les H, du 
cobaye, tandis que les globules blancs sont inaclifs. 
C'est affaire de milieu simplement. 

!i" Action du sérum de rat blanc sur la bactéridie 
ctiarbonnense (Behring, Melchnikoff et Koiix, Savvl- 
chenko) . Le séi-um du rat blanc contient une lysine spé- 
ciale qui jouit de la propriété de dissoudre la bactérî- 
die charbonneuse. Ln obser>ant le mélange de sérum 
et de bacilles maintenu à Sy" voici ce que Ton cons- 
tate. Après lo à i5 minutes, les bactéridiea ont aug- 
menté de volume et sont devenues granuleuses ; après 
une heure, il n'existe plus que des grains libres ; 
après -j heures, les réenaemcncemenls peuvent flrc 
atérilea; enfin, après a4 heures, le microscope 
ne révèle aucune forme visible. 

Faiaons maintenant une série de préparations, co- 
lorées au bien de méthylène phéniqué. Elles nous 
montreront d'abord des bacilles gonllés, plus ou 
moins arrondis, lesquels, primitivement teintés en 
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bleu, passeront au violet de la périphérie vers 
centre, — puis des amas de granules violets, dont Ii 
nombre diminuera progressivement. 

Le premier vaccin est plus sensible que le second 
à l'action dissolvante, le second plus sensible que f 
microbe virulent. Le sérum chauffé à 6i° est enconj 
actif vis-à-vis du premier vaccin. 

Mêmes réflexions que pour les alexines, en ce c 
concerne le résultat des ensemencements massiS; 
(fixation du principe nocif et développement des ger-J 
mes épargnés) et l'accoutumance (cultures successivesl 
dans des milieux où l'on augmente la proportion d&l 
sérum). 

Le liquide dœdÈme n'esl nullement dissolvant. Lai 
lymphe périlonéale se comporte comme le sérum. ^ J 
l'on provoque la formation d'un exsudât intra-abdo-l 
minai, on constate que celui-ci n'est pas plus bacté-1 
ricide que le sérum du sang (alors même que les J 
leucocytes y seraient infiniment supérieurs en nom— 1 
bre). Ceci prouve que la lymphe péritonéale doiti 
exclusivement ses propriétés aux mononucléaires^ 
normaux de la cavité séreuse. 

Les sérums du cobaye et du chien se montrend 
inactifs vis-à-vis de la bactéridie ; le sérum du pigeon 1 
peu nuisible, le sérum du cheval très dissolvant. 



SECHÉTIOS DES AGGIUTINEVES 



Les sérums noimaux contiennent, en dehors des 
lysines et indépendamment d'elles, des substances 
dites agglutinantes qui ont, comme l'indique leur 
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nom, la propriété de rassembler en amas les cellules 
^parses au sein des liquides. 

On distingue des agglutinines microbiennes et des 
agglutininea globulaires (hématies). 

Exemple des premières : le sérum de cheval ag- 
glomèi'e les vibrions cholériques. 

Exemples des secondes (Bordel) : le S. du cobaye 

gluline moyennemeni les H. du lapin et de la 
poule; faiblement les H. du rat. — Le S. du lapin 
luline faiblement les II. du cobaye, de l'homme, 
delà poule, du rat. — Le S. de la poule agglutine 
fortement les H. du chien, du rat, du lapin ; moyen- 
nement les H, du pigeon ; faiblement les 11. du co- 
baye. — Le S. du pigeon agglutine faiblement les 
H. de l'homme, du lapin, delà poule. — Le S. du 
chien agglutine moyennemeni les H, du rat et du 
lapin ; faiblement les H. du cobaye et de la poule. — 
Le S. du rat agglutine faiblement les H. du lapin et 
du cobaye. — Le S. de la chèvTC agglutine fortement 
les H. du rat; moyennemeni les H. du cobaye, du 
lapin, de la poule. 

Le chauffage à 55°, qui détruit les alexines, res- 
pecte les agglutinines. Si donc on porte à 55° le sé- 
rum de poule, lequel dissout et agglomère les hé- 
maties du lapin, la propriété dissolvante aura seule 
disparu. Les agglutinines se Hxent sur les cellules 
sensibles à leur action. On peut accoutumer les mi- 
crobes aux substances agglutinantes. 

SÉCRÉTIOSS Dr\ERSES 

En dehors des enzymes digestifs, bactéricides et 
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agglutinants, les leucocytes sécrètent normalement I 
plusieurs diastases, dont Thistoire appartient à la pby- 1 
siologie. Les principales sont : la plasmaae, la throm- 
base, les oxydases et le ferment glycolylique. 

ÎSous étudierons plus loin les sécrétions liées à| 
rimmunité. ' 

Les phénomènes d'assimilation oc sauraient trou- ! 
ver place ici. Nous laisserons donc de côté tout ce I 
qui se rattache ù la produclion des granules d"Elir-j 
lich, du gljcogène, elc... 

Bornons-nous à indiquer que les leucocytes fixcnl I 
les poisons et les toxines, les principes aniîmicro- I 
biens et antitoxiques. Ce pouvoir fixateur sera dé- I 
montré ultérieurement par de nombreuses expériea- ■ 




INFECTION, INFLAMMATION 



On doit considérer l'infection comme nn mode 
particulier d'agression. Telle est la conception for- 
mulée par M. Metchnikofl'. Cet auteur a montré que 
des agents fort voisins peuvent, suivant les cas, se 
comporter comme des agresseurs purs et simples, ou 
comme des parasites au vrai sens du mot. Ainsi, 
le groupe des acinéliens, on rencontre des gen- 
res qui attaquent les infusoires ciliés pour sucer leur 
contenu (sphœrophrya magna) et d'autres genres, 
plus petits, qui pénètrent au sein de ces mêmes infu- 
soires pour y mener la vie parasitaire (sphœrophrya 
paramœciorum) . 

L'organisme attaqué se défend. 11 en résulte une 
lutte, parfois fort complexe comme apparence, mais 
toujours simple comme mécanisme intime : c'est 
l'inflammation. 



I — Infection. 

Nous nous bornerons à une revue rapide, car 
Vhistoire générale de Tinfection, — qui comprend la 
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plus grande partie de la Qiédecinc, — ae trouve df 
veloppée ilans lous les ouvrages classiques. 

r" Nature des agents infectieux. — Les uns, ^ 
c'est la majorité, appartiennent aux protophytes, les 
autres aux animaux inférieurs. Les moisissures occa- 
sionnent des maladies variées, selon leur espèce el 
leur siège ; citons simplement : les teignes de l'homme, 
des mammifères et des oiseaux, — la pseudotuber^ 
culose aspergiliaire, — les muscardines de plusieurs 
insectes. Les levures produisent; le muguet humain, 
la lymphangite épi zootique du cheval, etc.. Les af- 
fections hactériennes se montrent infiniment variées ; 
nous en rencontrerons des exemples à chaque ins- 
tant. Les amihes semblent bien la cause de la dysen- 
terie (Marchoux). Nous avons déjà signalé le rôle des 
micro et des niyxoaporidies el le pouvoir toxigène 
des sarcosporidies. Les coccidtes habitent les cellules 
d'une quantité considérable d'animaux. Quant aux 
hématozoaires, parasites du plasma (trypanosomes) 
ou des globules rouges (organismes de la malaria, de 
la fièvre du Texas), leur importance apparaît de jour 
on jour plus notable. Indiquons, dès maintenant, 
que, seuls, les protozoaires sont susceptibles d'envahir 
les éléments non phagocytaires. Il existe, à la vérité, 
une exception, constituée par certains bacilles para- 
sites des hématies de la grenouille (Kruse, Laveran), 
mais elle n'est pas pour inlirraer la règle. 

2" Leur provenance. — Les sources de l'infection 
sont multiples. Les pathogènes, qui vont attaquer 
l'économie, peuvent provenir directement d'un sujet 
malade (appartenant à ia même espèce ou k une 
espèce dillérenle); ils peuvent aussi provenir de 
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l'économie. A la surface de la peau et de diverses 
muqueuses végètent normalement de nombreux mi- 
crobes; s'ils francbissent les diverses barrières épi- 
tiiébales (munis d'un degré suffisant de virulence), 
ils détermineront ce qu'on appelle une auto- infect ion 
— mot qu'on ne doit pas prendre à la lettre, car 
toute invasion parasitaire est fatalement une hétéro- 
infection. Ils peuvent enfin provenir soit du miheu 
extérieur (air, eaux, sol, objets variés, aliments), 
soit de l'organisme de certains invertébrés (insectes 
et arachnides principalement). Quelques détails liïe- 
ront les idées. 

ConTAGioN DIRECTE, — Il cxiste tous les intermé- 
diaires entre les contagions subtiles, comme celle de 
la rougeole, et les inoculations brutales, comme la 
morsure d'un chien enragé. 

Al'to-isfectios . — Le colibacille de l'intestin est 
capable de donner des entérites, des angtocolites. .. 
Le pneumocoque et le streptocoque des premières 
■voies engendreront des otites, des pneumonies et 
bronchopneumonies... Le staphylocoque de la peau 
provoquera desfolhcuHtes, des furoncles et anthrax... 

CosTAGios PAU l'aih. — Les produits patholo- 
giques desséchés (fausses membranes diphtériques, 
croûtes varioKques) demeurent plus ou moins long- 
temps vin'lents, suivant une foule de conditions. Ils 
ne constituent pas d'ailleurs les seuls facteurs de la 
contamination qui nous occupe, M. Fltlgge et ses 
élèves ont démontré, en effet, que les tuberculeux 
sont surtout dangereux par les Unes particules de 
salive infectée qu'ils projettent en parlant, toussant, 
éternuant. Les crachais secs (dans lesquels le bacille 
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de Koch se conserve aîséinent lo mois et davantage} 
n'auraient qu'un rôle contestable dans la propagation 
de la luberculose (inhalation). Il en \a sans doute de 
même pour beaucoup d'autres alTcclions. 

Co:<TAGios PAB LES Eiiï, — Les paras !leg stricts se 
consenent un temps variable au sein des eaux (le ba- 
cille tuberculeux, au moins iso jours; le bacille 
diphtérique de g à 3o jours, selon que l'eau est im- 
pure ou non) mais ne sauraients'y multiplier. Les sa- 
prophytes facultatifs s'adaptent à la vie aquatique 
lorsqu'ils peuvent surmonter les obslacles qu'ils ren- 
contrent : changement de mibeu. action de la 
lumière et de la sédimentation, alimentation souvent 
insuffisante, cl, surtout, concurrence vitale. Aussi 
Aoyons-nous les eaux justement incriminées dans la 
propagation du choléra, de la fièvre typhoïde, de 
plusieurs diarrhées. 

CoKTAGios PAB LE SOL. — Certains parasites sont 
des hôtes du sol (b. tclaniqiie, vibrion seplique) ; 
d'autres s'y acclimatent, au point de l'infecter du- 
rant des années (bac l^ridie charbonneuse); d'autres, 
enfin, y doivent accomplir une partie de leur évolu- 
tion (coccidium ovîforme du lapin). Los ])athogènes 
stricts n'y prospèrent pas, bien entendu. Les mi- 
crobes de la terre pénètrent dans l'organisme de dif- 
férentes façons, notamment par effraction (h. léta- 
nique, v. septique)et par ingestion (b. charbonneuse, 
c. oviformc). On ne sait pas jusqu'à quel point 
diverses bactéries, telles que le b. typhiquc et le vib, 
cholérique sont susceptibles de s'adapter au sol, 
mais on sait qu'ils y persistent parfois plusieurs 
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CosTAGios PAR LES OBJETS. — Très fréquente. On 
gagne la syphilis en fumant la pipe d^un individu 
atteint de plaques muqueuses buccales; on s'inocule 
la pustule maligne en faisant usage dVine brosse dont 
les crins recèlent des spores charbonneuses. 

CoNTAOïos PAR LES ALiiiESTS. — Les aliments repré- 
sentent tantôt de véritables produits pathologiques 
(viandes septiques, lait tuberculeux), tantôt des mi- 
lieux de culture oîi se développeront des organismes 
pathogènes et surtout toxigènes (b. bolulinus des 
viandes, bacilles de Flitgge du lait). Ils peuvent, 
de plus, remplir l'ofSce d'intermédiaires inanimés 
(légumes souillés jîar les microbes du sol ou des 
eaux). 

Contagion par les issectes et arach.vides. — 
Nombre d'insectes et d'arachnides, capables de sucer 
le sang de l'homme et des animaux, ou de s'ali- 
menter sur les cadavres et les déjections, deviennent 
par là même des agents de contamination. Ils peu- 
vent aller infecter les aliments ou les objets, mais, 
d'ordinaire, ils inoculent directement le virus dont ils 
sont porteurs (piqûre). 

Le mécanisme de la contagion n'est pas aussi 
simple qu'on pourrait le croire tout d'abord. Rare- 
ment on a affaire à un simple transfert ; le plus sou- 
vent les parasites se développent dans l'organisme 
des invertébrés. C'est ainsi qu'ona rencontré des spores 
charbonneuses chez divers coléoptères recueillis à la 
surface des peaux d'animaux (Proust, Helm). Les 
microbes ingérés tuent parfois les insectes (M. '^er- 
sin a établi que le bacille pestcnx est pathogène pour 
les mouches). 

:3. 
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Parmi les maladies transmises par pîqiire, nous 
citerons la peste, la Oèvre récurrente et l'affection de 
la mouche Tsé-lsc (ou nagana). La peste est propre- 
ment une infection du rat. Elle se propage d'habi- 
tude, du rat au rat et du rat à l'homme au moyen 
des puces. (Simond). Lne fois sorti de l'organisme 
humain ou animal, le bacille d'Yersin ne survit peut- 
être qu'en se multipliant dans le corps des insectes 
(puces, pimaises). Le spirille, slrictemenl pathogène, 
du typhus à rechutes, persiste très probablement 
chez les punaises. Enfin plusieurs mouches, du genre 
glossina, convoient exclusivement le trypanosome de 
la nagana. 

Parfois le parasite accomplit, comme nous le sa- 
%ons déjà, une partie de son évolution au sein des 
invertéhrés (coccîdie du paludisme et hématozoaires 
voisins). Parfois même, celte évolution csl encore 
plus complète. Le piraplasma bigeminum (de la 
fièvre du Texas) en offre un curieux exemple. Les 
tiques (boopbilus bovis — famille des arachnides) 
sucent le sang des bœufs infectés par cet héma- 
tozoaire. Puis elles tombent, pondent une semaine 
(ou plus) après leur chute, et meurent. Les lar>es 
écloaent ensuite (ao-45 jours), se transportent sur de 
nouveaux bœufs et les infectent. Le parasite s'est 
donc transmis bérédilairemenl d'une génération de 
tiques à la suivante. (Smilh et Kilbornc — Pound — 
Hunt— Kodi). 

30 iisur pénétration et laar sort dans l'organisme. ~~ 
Les microbes sont capables de s'introduire par lous 
les points de l'organisme, mais la porte d'entrée, 
ainsi que nous le verrons, n'est pas indifférente. 
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La pénétration une fois accomplie, plusieurs éven- 
tualités sont possibles. Voici les principales. 

1° Le parasite se trouve déiruit presque immédia- 
tement : l'infection est tuée dans l'œuf. 

3" Le développement reste local et éphémère, mais, 
par ses sécrétions, le microbe détermine des phéno- 
mènes toxiques (bacille tétanique). 

3" Le développement reste encore local ; toutefois, 
il se continue assez longtemps pour engendrer des 
lésions. Tantôt il s'agit d'organismes très toxigènes 
(b. diphtérique, vib. cholérique), tantôt on a affaire 
à des agents infectieux au sens courant du mot 
(slreptobacille du chancre mou, bactéries des con- 
jonctivites aiguë et subaigTië). La maladie est rapide 
ou lente suivant les circonstances. 

5° Le pathogène est de ceux qui peuvent se géné- 
raliser, mais les conditions de l'infection le localisent 
au point de pénétration (abcès chauds, abcès froids). 

5" Le parasite évolue d'abord localement, puis il 
se généralise, par la voie lymphatique, la voie san- 
guine, ou les deux. La propagation lymphatique est 
la moins rapide, car le virus rencontre dans chaque 
ganglion un obstacle à su diffusion. Des l^'mphan- 
giles et adénites (farcin aigu, farcin chronique) tra- 
duisent parfois aux yeux le cheminement du microbe. 
Si celui-ci franchit les barrières échelonnées sur sa 
roule, il aboutit en fin de compte à la circulation 
générale. La propagation sanguine, primitive ou se- 
condaire, est suivie d'effets différents : tantôt le pa- 
thogène se trouve vite détruit, lanlùt il se localise 
en certains points de l'économie et occasionne des 
a métastases », tanlôt enûn il se multipUe Uhrement 
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dans le sang et amène une mort rapide par septicé- 
mie. Kniil-il citer des exemples!' Chacun connaît la 
marche viiriable des principales inFeelions aiguës 
(pneu mococcîq lies, slreplococciques. slapli^lococci- 
ques...)ou chruniques (tuberculose. mor\ej. 

6° Le microbe ne [«ut vivre qu'à l'état d'agent 
septicémique : c'est un parasite hénialique pur (héma- 
tozoaires du paludisme, de la fièvre du Texas, etc., 
Irjpanosomes, spirilles de la fièvre récurrente et do 
la maladie des oies de SakharofT). L'affection est 
aiguë ou chronique selon les cas. 

7° Le parasite ne peut végéter que dans le système 
nerveux. Il se propage le long des nerfs, sans don- 
ner de lésion au point inoculé, et finit par gagner 
les centres où il se développe abondamment (rage). 

H" Le pathogène, électif quant à son habitat, se 
rend dans certaines cellules tpii lui con\icnnent exclu- ■ 
sivenient et accomplit là tout ou partie de son évo- 
lution (protozoaires — les hématozoaires seraient 
peut-être mieux placés ici). 

En résumé, le sort des nilcrobes se montre fort 
variable. Suivant leur nature et celle de l'organisme 
attaqué, on obser\'e des accidents aigus (choléra des i 
poules) chroniques (lèpre) ou tantôt aigus, tantôt 
chroniques (tuberculose, morve). Les parasites peu- 
vent-ils s'éliminer par les glandes? Oui, mais à \a 1 
condition d'y déterminer préalablement des lésions. 
On rencontre, dans l'urine, le bacille Ijphique, la 
bacléridie charbonneuse... dans le lait, le bacille tu- 
berculeux... dans la bile certains pathogènes, etc... 
la présence du virus rabique, dans la salive, recon- 
naît une cause spéciale ; le cheminement centrifuge 
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de l'agent pathogène, le long des nerfs qui vont aux 
glandes salivaires. 

"otons que les sujets infectés succombent parfois 
après disparition complète des parasites. Cela lient 
à la quantité de toxine élaborée pendant la vie des 
microbes. Le tétanos en fournit un exemple tj-pique. 
De même, quand on inocule des doses limites de 
divers virus, il n'est pas rare de \oir les animaux 
mourir à la longue avec des symptômes cachectiques ; 
r ensemencement du sang et des organes donne alors 
des résultats négatifs. 

Il" ConditioDB de l'infection. — Les unes tiennent 
au microbe, les autres à l'organisme, les dernières 
au mode d'infection. Nous les examinerons briève- 
ment, en nous attachant à ne pas empiéter sur un 
sujet très voisin (ubi infra, — Moyens de vaincre 
l'immunité naturelle). Puis nous mentionnerons les 
conditions qui localisent les infections. 

CosDiTioNS TESA5T AU MICROBE. — Ce sont, avant 
tout, le degré de virulence et la dose. Plus la viru- 
lence est grande et plus il y a de tendance septicé- 
mique (pour les microbes susceptibles de générali- 
sation, cela va de soi). Inversement, l'importance de 
la lésion locale décroit ordinairement à mesure 
qu'augmente l'activité du virus. Inoculons sons la 
peau do l'oreille des lapins une série de streptocoques 
de moins en qioins virulents. Voici la gamme descen- 
dante que nous observerons : septicémie rapide, avec 
léger œdème hémorragique au point inoculé: cet 
oedème est quelquefois à peine appréciable — érysi- 
pèle type suivi de septicémie — érysipèle sans scepti- 
cémie (les animaux peuvent mourir cachectiques 
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après plusieurs semaines) — abcès local, compliqué 
ou non de cachexie ultérieure — induralion transi- 
toire, toujours bénigne — érytbènie fugace (Aclialme). 

— L'augmentation des doses ne produit pas forcé- 
ment les mêmes effets que l'augmentation de la viru- 
lence; on Toublie peut-être trop volontiers. 

CoDiTioss TESAsT A l'dhga:41she. — i" Conditions 
physiologiques. — L'espèce a une influence prépon- 
dérante : les animaux à sang froid résistent presque 
constamment aux maladies des animaux à sang 
chaud — dans une même espèce les races présentent 
assez souvent de grandes différences de réceptivité : le 
charbon et la clavelée, redoutables pour les moutons 
français, n'occasionnent guère de pertes chez le bé- , 
lail algérien — l'âge offre son importance : les jeunes 
animaux, si sensibles via-à-vis de la plupart des in- 
fections, se montrent dans certains cas réfractaires : 
les porcelets, au-dessous de 3 à 4 mois, ne contrac- 
tent pas te rouget — la prédisposition individuelle 
est bien connue des médecins et des expérimentateurs 

— enfin, Tctat gravide favorise T envahissement de 
l'organisme. 

3* Conditions pathologiques. — Nous les retrou- 
verons plus tard. Elles rendent toutes l'économie 
plus vulnérable. 

CoMJITlOîîS TENANT AL MODE d'iNOCILATION. L'ob- 

servalion, et surtout rexpérience, nous montrent ce , 
qui suit. L'inoculation intraccrcbrale est ordinaire- 
ment la plus grave; l'inoculation dans la chambre 
antérieure et dans les séreuses se révèle presque tou- 
jours comme très sévère ; on peut toutefois, d'après ' 
Manfredi et Viola, vacciner les cobayes et les lapins 1 
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contre le charbon en employant la voie intra-oculaîre ; 
d'autre part l'injection de cow-pox dans les séreuses 
engendre l'élal réfraclaire — rinoculation intravei- 
neuse, fréqiiemnienl redoutable, confère assez sou- 
vent rimmunilé (clavelée, péi'i pneumonie, charbon 
symptomatiqiie, septicémie de Pasteur, rage chez les 
herbivores) — l'inoculation intramusculaire convient 
aux anaérobies. — il en va loul autrement des sca- 
rifications; celles-ci, à leur tour, constituent quel- 
quefois la seule ressource (co\v-po!i). 

En matière d'inoculations, il ne faut pas confondre 
infection et maladie. Le vibrion cholérique, quand 
il se développe dans le tube digestif de l'homme, du 
spermophile et des jeunes l'ongeurs, produit le cho- 
léra type. Injecté sous la peau, dans les séreuses... 
il ne donne rien de semblable, quelles que soient 
d'ailleurs les manifestations qui peuvent s'ensuivre. 
Ceci nous conduit à étudier les localisations de l'in- 
fection. 

CiaCONSTAKCES QUI LOCAUSEST l'iUFECTIOS. 

Quelle est la part du virus i" Certains microbes ont 
ime électivité absolue pour tel ou tel système orga- 
nique. Le claveau, injecté dans la trachée du mou- 
ton, se rendra toujours aux téguments ; le virus pérî- 
pneumonique, inoculé sous la peau des jeunes bovidés, 
ira se fixer exclusivement sur les séreuses; le horsc- 
pox introduit dans les veines des poulains n'engen- 
drera que des déterminations eu ta néo-muqueuses. 
Certaines races de microbes [jossèdent les mêmes 
tendances, à un degré plus ou moins marqué. Le 
colibacille de MM. Gilbert et Lyon aime l'endocarde 
et l'ondartère, un staphylocoque, isolé par MM. Be- 
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zancon et Griffon, provoque presque fatalement des 1 
lésions articulaires. Enfin, on voit plusieurs patho- 
gènes acquérir de raffinité pour un système donné 
lorsque leur virulence vient à baisser. Le pneumo- 
coque, médiocrement actif, attaquera volontiers les 
articulations (Bezançon et Griffon). — Quelle est la 
part de l'organisme? Les animaux jeunes sont pré- 
disposés aux ostéomyélites de par le surcroît de nu- 
trition (vérilable inflammation physiologique) qui se 
manifeste au niveau des têtes osseuses. L'expérimen- 
tation est ici superposable aux faîls cliniques ; si Ton 
injecte, en effet, dans les veines de jeunes lapins un 
staphylocoque modérément virulent, il se localisera 
vers les épiphyses (Lannelongue et Achard). Tous les 
lieux de moindre résistance, tous les organes surme- 
nés constituent des points d'appel pour les agents 
infectieux. — Quelle est la part du mode d'inocula- 
tion ? Ce qui précède prouve que tous les microbes 
ne se fixent pas forcément à l'endroit où on les dé- 
pose. Cerlaines lésions seront réalisées par im procédé 
quelconque d'infection ; d'autres par un mode déter- 
miné (choléra, érysipèle), plusieurs échapperont h la 
reproduction expérimentale (péripneumonie) — quel- 
ques-unes, enfin, ne seront provoquées que par un 1 
artifice. En traumatisant les articulations des animaux ] 
tuberculeux, on obtient parfois Téclosion de tumeurs ] 
blanches (Max SchuUer); en lésant les jointure 
os, les valvules cardiaques... des sujets qui viennent | 
de subir une injection intraveineuse, on parvient par- 
fois aussi à engendrer les altérations locales désirées, 
5° Hanifestations de l'infection. — L'infection se 
traduit par des signes et des lésions. Les décrire, les j 
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énoncer même sommairement, nous entraînerait sans 
profit hors de notre sujet. Nous renvojons à l'excel- 
lent ouvrage de M. Roger (Introduction à l'étude de 
la médecine), où toutes ces questions générales sont 
présentées avec clarté et compétence. 

Au point de vue clinique, rappelons les modalités 
infinies de l'évolution morbide : aiguë ou chronique 
lyclique ou îrrégulière — intermittente ou conti- 
nue. Notons les différences profondes qui séparent 
une affection " disciplinée» comme la syphilis, d'une 
affection proléîformc comme la tuberculose. Signa- 
lons encore les crises, les rechutes, les récidives de 
certaines infections. 

Au point de vue analomique le tableau n'est pas 
moins varié. Il est des maladies qui n'engendrent 
pas de lésions apparentes ; d'autres sontexpriniéespar 
la congestion généralisée des organes ; il peut s'y 
joindre de l'hypertrophie splénique (septicémies), 
des ecchymoses multiples (septicémies hémorra- 
giques). . . Voilà pour les lésions d'ensemble ; les 
altérations locales appartiennent à plusieurs catégories 
qu'il suffira d'énumcrer. 

' EisL'DATio>s SÉREUSES. — Saus éléments figurés. 
Exemple : l'œdème charbonneux, les épanchemenls 
pleuraux citrins. 

3° Catabbhes (muquenx et m uco purulent s"). — 
Caractérisés par la congestion, l'hypersécrétion glan- 
dulaire, les altérations épilhéliales, avec infiltration 
leucocytaire plus ou moins abondante. Souvent pro- 
voqués par des microbes qui ne se développent qu'en 
surface (gonocoque). 

' Fausses membelv^es. — 11 faut distinguer entre 
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celles des muqueuses (diphtérie), qui se reproduisent 
et s'étendent tant que Tagent pathogène demeure 
présent, puis se désagrègent et sont éliminées — et 
celles des séreuses, liées à une inflammation fibrino- 
purulente (pleurésie purulente pneumococcique), qui 
s'organisent toujours, ne fût-ce que partiellement. 

fi° Sdppdratioss. — Essudats leucocytaires, abou- 
tissant à la liquéfaction. On peut les observer sous 
forme métastatique (pyohémie). La suppuration 
reconnaît des causes multiples : nûcrobes vivants 
bactéries, moisissures, levures, amibes (abcès dysen- 
tériques), microbes morts (Pasteur et Joubert), 
substances chimiques. Elle peut évoluer rapidement 
ou lentement. Dans ce dernier cas il n'est pas rare de 
voir le foyer d'infection devenir stérile : l'effet survit 

5° GAnGRÈSES. — Primitives, ou dépendant d'une 
oblitération vasculaire. La gangrène, c'est la nécrose 
compliquée de putréfaction ; c'est la pourriture 
in vi\o. Les anaérobies stricts (vibrion septique, 
b. Chauvœi) et divers anaérobies facultatii's sont les 
agents de cette fermentation de la matière vivante. 

6" Granulomes (Tuberculose et pseudo-tubercu- 
loses). — Nodules leucocytaires, aboutissant suivant 
les cas : à la sclérose, à la calcification, à la caséifi- 
cation suivie de ramollissement aigu ou chronique 
(la sclérose peut interrompre, cuiativement, l'évolu- 
tion caséeuse à ses divers stades). Les granulomes 
sont dépourvus de vaisseaux. 

7° ScLÉaosE. — Toute lésion un peu accentuée se 
tei-mine par sclérose. Le tissu inodulaire, pauvre- 
ment irrigué et essentiellement rétractile, oflre les 
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avantages et aussi les inconvénients bien connus des 
cicatrices. Certaines infections évoluent électivement 
vers la fibrose (rliinosclérorae). 

8" DÉcÉsÉaESCENCB AiiTLoÏDE. — On sait que celle 
curieuse transformation de la trame conjonctivo- 
vasculaire est fréquente au cours des cacliexies. 

Pendant que se manifestent les exsudations séreuses 
et leucocytaires et qu'évoluent les altérations men- 
tionnées plus haut, les cellules lixes sont le siège de 
modifications variées : dégénérescences granuleuse, 
graisseuse (qu'on ne doit pas confondre avec la sur- 
charge graisseuse), granulo-graisseuae, vacuolmre, 
susceptibles de guérison parfois complète, mais souvent 
partielle (atrophie) — dégénérescences cireuse, 
vitreuse (nécrose de coagulation de Weigert), casé- 
euse, absolument irréparables. Dans les infections 
il n'est pas rare d'observer une atrophie primitive 
des cellules, due à des troubles mécaniques ou 
nutritifs. 

6" Infection héréditaire. —La variole, le charbon... 
peuvent passer de la mère au fœtus. Ce n'est pas là 
ce qu'il convient d'appeler infection héréditaire. Pour 
qu'il y ait hérédité vraie, il faut qu'un des généra- 
teurs soit déjà malade avant la procréation. L'influence 
paternelle n'est démontrée que dans la syphilis; 
t'influence materneUe se manifeste dans les cas d'ail- 
leurs très rares, de tuberculose fœtale. Mais le plus 
bel exemple de transmission nous est fourni par 
l'histoire de la pébrine des vers à soie, où l'agent 
pathogène pénètre en plein ovule, et peut être décelé 
par l'examen microscopique des œufs (Pasteur). Le 
piroplasma bigeminuni ne se comporte pas autre- 
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ment, mais on n'a point encore suivi son évolution 
dans le corps des tiques. Contrairement k l'organisnie 
de la pébrine, il semble inoffensil' à lYgard des jeunes 
larves. 

Les bactéries ne traversent le placenta que si 
celui-ci présente des lésions (Malvoz). 

7" Infections mixtes. — On doit dislingTier entre 
les infections associées et les infections secondaires. 

IsFECTioNs ASSOCIÉES. — Elles sont ordinairement 
plus graves que les infections simples (voir Moyens 
de vaincre l'immunilé naturelle). C'est en faisant i 
ingérer avec le vibrion cholérique trois autres mi- 
crobes V favorisants » (colibacille, lorula et sarcine) 
(pie M. MelchnikolT a pu réaliser le choléra expéri- 
menlal des jeune rongeurs. Le même auteur a d'ail- 
leurs vu que s'il existe des favorisants, il esistc 
aussi des empêchants. Pasteur avait déjà établi l'an- 
tagonisme de certaines bactéries à l'égard du bacille 
charbonneux ; nous y reviendrons bientôt (Immu- 
nité artificielle). 

Infections secondaires. — La plupart des n auto- 
infections a sont des infections secondaires, et beau- 
coup d'infections secondaires sont des a auto-infec- 
tions». Ces nouvelles maladies, surajoutées à une 
première, en assombrissent presque toujours le 
pronostic. M. Emmcrich a cependant pu guérir des 
lapins charbonneux par injection intraveineuse de 
streptocoques. Ce curieux exemple de bactériothé- 
rapie ne saurait malheureusement inspirer de grandes 
espérances pour le traitement: des infections par les 
infections. 

8" Infection et intoxication. ■ — Toute infection se. 
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double d'une intoxication. Que deviennent les poisons 
d'origine microbienne ? Dana les affections plus ou 
moins généralisées, leurs localisations électives se 
trouvent masquées par celles des microbes envahis- 
seurs. Dans les ailections à type toxique, ou dans les 
inoculations expérimentales de toxines, on peut se 
rendre mieux compte de ce qui se passe. Encore cette 
élude est-elle fort difficile, puisqu'on ne saurait 
suivre l'évolution des poisons in vivo. 

Nous nous bornerons donc à mentionner ce que Ton 
connaît au sujet de certaines toxines solubles, au sujet 
de la tuberculine et de la maliéine, et au sujet des 
corps microbiens. 

ToiiHES SOLUBLES. — Suivant la dose inoculée, on 
obtient une lésion locale (œdème, aboutissant souvent 
à l'escharification) compliquée, ou non, d'empoison- 
nement général. Le mode d'introduction n'est pas 
indiilérenl. D'ordinaire, l'injection inlracérébrale se 
montre parliculièrement sévère, mais c'est affaire 
d'animal : le lapin est plus sensible à la Ictanine dans 
le cerveau que sous la peau, le cobaye et le rat se 
comportent d'une façon opposée. M. Morax a établi 
que la dipbtérine, déposée sur la conjonctive saine, 
produit des fausses membranes typiques. Cet eflet 
l'appelle les pbénomênes réactionnels violents qui ac- 
compagnent l'inoculation conjonclîvale des venins et 
de l'abrine. Les toxines microbiennes sont inoffen- 
sives quand on les fait ingérer. Il en va de même 
pour certains poisons. M. Carrière a prouvé que la 
létanine est très affaiblie par la ptyaline, le suc gastri- 
que et la bile, et détruite par la pancréatine — que le 
curare est détruit par la bile et tes microbes intesli- 
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naux, et atténué par répîLhelium de l'intestin — que 
le venin des serpents est très atténué par la ptyaline, 
presque complèlemeni détruit parle suc gastrique et 
la bile, et détruit par la pancréatine. Nous avons cité 
ces derniers exemples pnur compléter les notions 
Irop rudimentaires concernant les toïines microbien- 
nes et pour montrer la variété des agents nuisibles 
que celles-ci rencontrent dans les voies digestives. 

Les toxines sont susceptibles d'altérer les divers 
éléments anatomiques, mais on peut dire que leur 
action principale se porte sur le système neneux. 
Rien de plus évident en ce qui concerne le botulisme, 
le tétanos, la diphtérie. Comment les poisons attei- 
gnenl-ils les cellules des centres ? M. Alaric a fait voir 
que la télanine parvient au cerveau non seulement par 
la voie sanguine, mais, encore et surtout, par la vxiie 
nerveuse. Voici des expériences particulièi-ement dé- 
monstratives : quand on injecte la dose mortelle mi- 
nima de toxine dans le sciatique d'un lapin, l'animal 
meurl, aprts avoir présenté de la contracture au ni- 
veau de la patte inoculée — quand, après avoir 
sectionné le deuxième nerf cervical d'un lapin, on 
introduit la dose mortelle minima dans un muscle de 
la patte paralysée, l'animal n'offre rien d'anormal — 
eniin, il faut 7^8 fois plus de télanine pour tuer le 
lapin lors de l'inoculation intraveineuse que lors de 
rinoculalion sous-culanée ou inlranervcuse. L'inocu- 
lation sous-culanée ne serait-elle pas, en réalité, une 
inoculation inlranerveuse des filets cutanés P On est 
porté h le croire. On croirait volontiers aussi que la 
plupart des poisons microbiens cbeminent élective- 
ment le long- des nerfs. Comment la tétaninc agit-elle 
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sur la cellule nerveuse ? elle se combine avec elle (ubi 
supra — recherches de MM. Wassermann et Takaki) 
déterminanldea altérations particulières dont M. Ma- 
rinesco a poursuivi la genèse. 

Les toxines diflusent lentement in vivo, comme in 
\"itro, et, pendant leur diffusion, il a s'en perd d beau- 
coup dans l'économie, c'est-à-dire que celle-ci en 
détruit et en élimine la majeure partie. Nous venons 
de constater qu'il faut plus de tétanine pour provoquer 
la mort par injection intraveineuse que par injection 
sous-cutanée ; la différence mesure assez exactement 
la perte. M. Marie a mesuré également la diffusion 
dans rexpérience suivante : quand on introduit la téta- 
nine dans le système sanguin du lapin, le sang demeure 
toxique pendant 1 7 heures ; quand l'injection est faite 
dans le tissu cellulaire, le pouvoir toxique persiste a5 
heures. 

Les poisons microbiens agissent-ils par eux-mêmes? 
MM . Courmont et Doyon ont pensé qu'ils se compor- 
taient comme des sortes de ferments, susceptibles 
d'engendrer les toxines vraies aux dépens des humeurs, 
en vertu d'un acte enzymotique. Ils appuyaient leur 
opinion sur deux faits : le sang des animaux téliiniques 
donne le tétanos sans incubation ; les grenouilles ne 
prennent pas la maladie pendant l'hiver (la tempéra- 
ture n'étant pas assez élevée pour permettre à l'acte 
enzymotique de se produire). M. Marie a réfuté leur 
théorie, montrant que le sang des animaux tétaniques 
donne un tétanos à incubation normale, et qu'à iS'-iS" 
lesgrenouillesprennentparraitemcnt la maladie. Quelle 
est la signification de l'incubation lors de l'injection 
des toxines ? Elle traduit certainement la faible dlffu- 
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Bibilité des poisons microbiens ; rien de tel avec les 
alcaloïdes. 

On ignore la façon dont peuvent s'éliminer les toxi- 
nes baclériennes. M. Stépanof, étudianl une toxine 
végétale, la ricine, a établi que celle-ci circule plus ou 
moins longtemps dans le sang, puis s'évacue par 
l'intestin (diarrhée). C'est là une indication intéres- 
sante. Nous verrons plus tard comment l'organisme 
détruit les poisons d'origine microbienne. 

Malléine et tlbebculine. — Elles provoquent, au 
niveau des lésions moi'i'euses et tuberculeuses, une 
congestion, parfois très violente. Cette localisation 
élective est tout à fait pathognoraonicjue. 

Poisos DD CORPS DES MICROBES. — Lcs mlcrobes 
morts, inoculés aux animaux, peuvent déterminer des 
abcès (b. typhique, vibrion cholérique), des granu- 
lomes (b. tuberculeux), et un empoisonnement gé- 
néral. L'injection in tracé ré bra le est ordinairement la 
plus sévère. M. Morax a montré que diverses bacté- 
ries stérilisées, le gonocoque notamment, produisent 
une vive inflammation quand on les dépose sur la 
conjonctive. 



11°. — Inûamm&tion. 

C'est la lutte de l'organisme contre l'agent infec- 
tant. Nous étudierons: la pathologie comparée de 
r inflammation — l'inflammation d'origine micro- 
bienne (chez les vertébrés supérieurs) — et l'inflam- 
mation d'origine toxique (chez les mêmes animaux), 
Comme les microbes agissent sur l'économie par leurs 
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(écrélioua, il est utile de mettre en parallèle le niéco- 
lismede l'infection et celui de l'intoxication. 

A. PATHOio<;rE cListPABLE DE l'inflammatioi 

Mous n'avons pas la prétention do rcauuier ici l'ou- 
vrage classique de M. MetchnikolT. Ln simple coup 
d'œil d'ensemble suffira pour démontrer que l'élément 
constant de protection, dans toute la série animale, 
est représenté par la cellule phagocytaire. 

Nous savons déjà que les amibes sont susceptibles 

înglober activement les microbes. Le plus souvent 
elles les tuent et s'en nourrissent (nbî supra — culture 
des amibes^ ; mais, parlbis, le rôle est renversé ; les 
microbes se multiplient au sein du rliizopode, qui 
périt et leur sert do milieu de culture. C'est qu'alors 
les micro-organismes ont sécrété des substances soit 
toxiques, soit antagonistes des sucs amibiens (peut- 
être les deus). 

Le protozoaire, qui représente un phagocyte isolé, 
se défend donc par le phénomène de la digestion intra 
cellulaire. Les métazoaires, 'lont les éléments protec- 
teurs ont conservé te type amibien, se défendent di 
même, grâce au pouvoir digestif de leurs phagocytes 
Prenons comme exemples, d'une part les invertébrés. 
chez lesquels le rôle des vaisseaux (quand ils exis- 
tent) se montre absolument nui, et d'autre part, les 
larves de batraciens, cbez lesquelles la réaction d'une 
région donnée varie du stade in\asculaire au stade 
vasculaire, 

' Nous mettrons en parallèle les invertébrés à té- 
guments mous (vers) et les invertébrés k téguments 



INFECTIO\. IMMI 



résialants (crustacés, insectes}. Les premiers sont tri 
exposés aux infections de tonte espère Aussi possj 
dent-ik. ordinairement, un Bjstènie défensif I ' 
déxclijppé. La lutte de la naïB proboscidea contre c 
laînesmicrosco|MJridiesmet en jeu les cellules xle l'e 
dothélium péritonéal ; la lutte du lombric contre I 
grégarines du genre mirmcy'ïti'i (puraiites des c 
ncs mflles) s'opère au mo-\en des amibocytes mes 
dermiques (fig. 23) Ceu\ ti enlouunt les s 
zoaires, qui s"cnk>s|pnt pour echippn i leur attaqu^ 
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(MvlthnikolT). 
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l'arlbis la grégarine trînniplii' et se développe lîfa 
ment, mais souvent elle meurt dans son kyste, 
voit alors les phagocytes se transformer en élénuq 
fixes, édifiant un sac conjonclif minuscule autour d 
protozoaire dégénéré. 

Les seconds sont inâninient moins exposés, 
ils se trouvent presque sans défense lorsque l'ii 
est réalisée : du moins, la plupart du temps, voïtH 
la lutte tourner au profit de l'envahisseur. Les e 
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nies, pelits crustacés d'eau douce, ne résistent guère 
k la saprolegnia, à la pasteurîa, au spiro-bacillus 
Cienkowskii, à divers protozoaires. Elles résistent ii 
la monospora biciispidata (sorte de levure) quand le 
nombre des parasites ingérés n'est pas trop considé- 
rable. Los spoi'esacuminées de la nionosporu traversent 
la paroi digesLive, tombent dans la cavité générale el 
sont captées par les phagocytes, qui eu détruisent 
rapidement une proportion déterminée (fig. a'i). Que 
la proportion s'élève, et certaines des spores germeront 
avant d'avoir pu être englobées. Les conidies. ainsi 




Fi... 1^1. — I. Conidle de la oioDWIiara ealourée |ur deui ]aiK;Dc;lEs 
de Kl ddphnifl. '- i Laucocvle de clconus punctiveiitriH iaoHpabli' 
[l'englabnr !«> onaidlss do l'iiniia (teslructrii ( MelchDlkoir), 

produites, deviennent diUJcilcment la pioic de phago- 
cytes (comparer — ubi infra — - la lutte des leuco- 
cytes contre les spores tétaniques pures et le bacille 
de Niailaier) et déterminent une infection générjlo 
mortelle. — La plupart des insectes sont pauvres 
en globules blancs, d'où la gravité des muecardines 

(fig. ai), de la Ilacherie M. Balbiani a démontré 

que la résistance aux infections expérimentales niar- 
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che pari passii avec )e développement du svsfème 
phagocytaire. 

2° A l'aide d'une aiguille trempée dans rémukioi) 
de carmin, piquons le rudimenl invascalaire de la 
nageoire, chez la larve jeune de l'axolotl. Les cellules 
migratrices du mésoderme affluent vers le point irrité 
et englobent les grains colorés ; les cellules fixes ne 
prennent aucune part à la réaclion. C'est encore 
l'image de l'inflammation des invertébrés, pivolant 
tout entière autour de la double propriété chimio- 
tactique et digeslive des leucocytes. 

Faisons, maintenant, la même expérience sur une 
larve plus âgée, dont le système vasculaire est déjà 
bien développé. Les vaisseaux voisins de l'endroit lésé 
se dilatent ; la circulation se ralentit ; les leucocytes 
(polynucléaires principalement) s'accolent contre les 
cellules enthothéliales, écartent les bords de celles-ci 
et traversent les stomates ainsi formés, qui se refer- 
ment bientôt après. Telle est la diapédèse (fig. ag). 
Une fois sortis, les phagocytes gagnent la région irritée 
cl s'y accumulent. Que deviennent-ils ensuite? Les uns 
dégénèrent et soni englobés par les mononucléaireB ; 
les autres rentrent dans la circulation ; les derniers, 
enfin, se transforment en cellules fixes,, rameuses. 

L'exemple précédent schématise admirablement 
l'inflammation des vertébrés supérieurs. Chez ceux-ci, 
le système sanguin se comporte comme un appareil 
de perfectionnement, permettant à l'organisme d'en- 
voyer rapidement de nombreux leucocytes vers les 
points menacés. Mais, dans ces points, la lutte offrira 
les mêmes péripéties <pie chez les invertébrés. Des 
exemples variés vont nous le prouver. 



B. IsFl.AMMATIO.V D'ORIGUiE MICROBIENNE CHEZ 
LES VEUTÉBRÉS svpérieurs 

La queslion à resoudre est donc la suivante : quel csl. 
le rôle respectif des phagocytes, des vaisseaux, du 
système nerveux (cjui commande à la circulation san- 
guine) et des cellules fixes ? Il suffit de procéder ana- 
lytiquenient pour y répondre. C'est ce que nous 
ferons, nous basant toujours sur les recherches de 
M. Metchnitoff et de ses élèves. 

' Rôle des phagocytes. — il doit être examiné, 
tour à tour, dans les inflammations aiguës et dans 
les inflammations chroniques. 

A. Inflammations aiguës. — Nous distinguerons 
quatre cas : les infections tuées in ovo — les infections 
toujours locales — les infections tantût locales, tantôt 
généralisées, selon les circonstances — les infections 
toujours hématiques. Ces quatre cas sont les princi- 
paux parmi ceux qui ont été signalés plus haut (voir 
Infection). 

' Infections tuées in oca. — Elles ne ligurent 
pas ici par un simple artifice d'exposition et pour 
jouer sur les mots, car elles se relient intimement 
aux autres modes de rinfeclion et de la lutte inflam- 
matoire. 

Comment l'organisme est-il incessamment défendu 
contre les germes qui tendent à l'envahir? Comment 
les surfaces, normalement souillées (fosses nasales, 
bouche, intestin), résistent-elles à l'invasion micro- 
bienne toujoursimminentei" Prenons, comme exemple, 
la muqueuse buccale, dont la protection a été bien 



pliidiec pai M liiigctisi hinidt On Miit que ]pf opéra 
(lin* Mir 1 1 bonchn •'tut niunrnl chimis de comjJ" 
tati ns mal^a la llrn bul<5iienn -i nombreuse q 
sj \ irito de lu ropiun 1 aul d ]n\ jquLr la »ii dtsti 
pr piitl hictincide de la sali \p"' \ ii car la salin 
ne pu-'bL'dc puinl Cl pGU%oir elle u Joli qii en dilui 
cl en agglutinant Un microbes et le» débris fen 
teacd)leb qui sjnt degluli^t et clmunes mecantquod 
meni ( e i ilc toutefois n est pas sans iiupcirtaQCeS 
on bail que k dimmulion de l\ i^ecretioD sabveir 
dans les aiïectiuns grades araenc moment a ga«oiH 
de*' lufeLtiDnfi «ecoudaiies Faut d alkgiier I inllaend 
de I cpilheliiim buccd ' Oui mais dans une certain 
mesure sciilenii'nl Le^ rellulps epithehalc s oppose 
furtcment a la pénétration le» jjermc-. de plus, elt^ 
se renouvellent après chaque repas, condition precieiM 
d'asepsie mécanique. Que de penser la concurreaôl 
microbienne? elle a son importance évidemmeni, ' 
comme ailleurs, mais pas plus qu'ailleurs. Reste li 
système phagocjlaire, l'acteur essentiel delà protectii 
buccale. Soua la barrière épilbélialc se Irouve c 
tin véritable lue lymphatique, d'où s'échappent su 
cesse des globules blancs. Ceux-ci sont attirés pari 
nalive, en proportion de la quantité de microbes pra 
scnts (la salive QUrce n'i plusautun poinuîr chim' 
lactique) IK cheminent entic ks cellules ipithélia 
et '^atsivent pour les détruire lou» lei germes t 
vont penetrei dans 1 tpaisseur de la muqueuse 
peut dire qua chaque moment I inleLlion e-l imoi 
nenfc et qu a chaque moment une réaction i 
matoire i hnientaire prévient 1 in\T-ion dit. tissus 
Mêmes réflexions au sujet de la muqueuse di^ee 



live, et notamment de la muqueuse intestinale où la 
migruliun inlerépîtliéliaie atteint son maximum près 
des rolliculcs clos (Rutrer). — Mt^mes rélleiions, 
encore, |)Our les alvéole» pulmonaires, dont la 
'I police » est faite par tes a cellules ù poussière », 
c'est-à-dire par ces phagocytes bien connus qui 
englobent égaiementles poussières et se Sxent ensuite 
dans la trame alvéolaire donnant lieu aux lâches 
anlhracosiques. 

2" InfectioHn toujours fornles. — Le choléra 
humain en l'ournit un type parfait ; le nom de « culture 
locale 11 lui conviendrait presque miens que celui 
d'infection locale. Les vibrions se développent dans 
le mucus intestinal comme dans les milieux artiCciels. 
Les cellules épithéhales, dont la partie prol'oode s'est 
vacuolîsée sous rinfluence de la toxine cholérique, 
s'esfolient par lambeaux, ouvrant la porte fi l'enva- 
hissement microbien. Celui-ci reste toutefois limité, 
el si la maladie ne revêt pas l'allure foudroyante, on 
constate, à Texamen microscopique de Pintestin, que 
nombre de vibrions sont englobés par les leucocytes, 
BU sein de la muqueuse inlectée. D'autre part, dans 
les cas curables, Téludc journalière des selles permet 
d'affirmer l'iniporlance de la phagocytose. Les prépa- 
rations histologiqucs montrent, en effet, une quantité 
cruissaote de globules blancs remplis d'organismes 
■virgulaires (Mclcbniltoir). 

Marnes phénomènes, lorsqu'on s'adresse au choléra 
â^périmental des jeunes lapins. 

M. Gantacuzène a suivi parallèlement la réaction de 
H'intestic, après ingestion vibrionienne (v. de Mas 
saouah), che^ le cobaye neuf et chez le cobaje nar- 
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cosé. Chez le premier on observe de la congestion, une 
vacuolisation modérée des cellules épilhéliates, dont 
le plaleau demeure inlacl, el Teiiglobement, par les 
leucocytes, de tous les g'ermes qui lendenl à pénétret _ 
vers le choiion. C'est en plus grand, le mécanisme^ J 
déjà indiqué, de la défense normale. Chez le second,f 
l'opium amî'ne la paralysie de l'intestin et la s 
tion de son contenu . Les vibrions croissent librement^ 
comme in vitro; répithélluni tombe, et l'invasiaid 
microbienne se précipite. Lorsque cesse la narcose, laa 
diapédèse commence, mais la phagocytose, tropl 
tardive, ne saurait désormais sauver l'animal. (Nouifl 
avons cité l'exemple précédent, malgré la terminaison! 
seplicémique, parce que l'action locale des autresfl 
vibrions n'a pas été aussi bien étudiée). 

3° Infeclions tantôt locahs, tantôl génûraliséei^ 
— M. Metcbnikoff les a prises comme types dès s 
premières recherches, et il a fait voir que Pissue A 
l'infection dépend exclusivement de la réaction phaj 
gocytaire. Rappelons certaines de ses constatation Aj 
Dans l'érysipèle bénin de l'homme, les streplocoqueri 
sont saisis par les polj nucléaires ; dans l'érysîpi' 
malin, ils restent en dehors des globules. — Si Va 
inocule la bactérie du bog choléra sous la peau ( 
lapin, les doses faibles amèneront une diapédèa 
abondante, suivie d'une phagocytose énergique ! 
complète (abcès et guérison) ; les doses forlfis provôi 
queronl une exsudation séreuse, sans diapédèse 
un développement exubérant des germes, qui se g 
néraliseronl en quelques heures. — Chez les animai» 
peu sensibles, la bactéridîe charbonneuse, injecté 
sous la peaUj est détruite totalement ou pi^esque im 
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sllii, par les leucocytes ; les bacilles ijui envahissent la 
circulation deviennent lu proie des macrophages hé- 
patiques et spléniques, etc., etc.,. 

Eiianiinons, de plus près, les quelcpies exemples 
suivantSj sur lesquels nous possédons des détails 1res 
complets. 

Inoculation des \'ibrions cholériques i/ans le pé- 
ritoine du cotiaye. — Les phénomènes inflamma- 
toires, consécutifs à cette infection, ont été parfaite- 
ment étudiés par M. Cantacuzène. Nous ne saurions 
t faire que de transcrire le résumé qu'il donne 
de ses observations «... une dose non mortelle de 
vibrions cholériques est injectée dans le péritoine 
d'un cobaye. Ce changement bnisque du milieu fait 
périr un certain nombre de vibrions ; mais l'immense 
majorité y trouvent un milieu favorable, s'y multi- 
plient et sécrètent leurs toxines. Celles-ci vont im- 
. pressiooner les leucocytes qui, surpris par celte mo- 
I édification subite du milieu, se mettent ii l'abri dans 
les organes à circulation ralentie, d'où hypoleucocy- 
tose du sang. Les leucocytes, présents dans la cavité 
I générale, également mal à l'aise, séjournent au mi- 
I lieu des vibrions sans les englober. Mais bientôt 
I l'accoutumance se fait ; les leucocytes rentrent dans 
I les vaisseaux en grand nombre (bj-perleucocytose) ; 
I la dilatation vasculaire autour du foyer infecté de- 
I vient de plus en plus forte ; ta diapédèse commence ; 
[ pendant quelque temps, l'afQu\ leucocytaire dans le 
péritoine est faible et l'englobement aussi. — Puis 
\ ces deux phénomènes s'accenluenl et les leucocytes 
\ englobent rapidement les microbes qui, parvenus à 
I l'inl^rieur des cellules, prennent la forme de granu- 
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latiuns sphériques. — Les vibrions intracellulaires | 
pnferniés dans une vacuole deviennent éosinophiles ] 
puis se résolvent en fines granulations éosinophiles, 
Un certain nombre de vibrions restent longtemps, 
souvent a.'i-^S heures, dans l'exsiulat sjins être englo- 
bés. Ce sont les plus virulents: ils luttent contre les 1 
phagocytes et les éloignent par leurs sécrétions. Cul- 
tivés, ils donnent une race plus virulente qan cella 1 
dont ils dérivent. Mais, linaiement, l'accoutumance | 
des phagocytes se faisant, tes derniers parasites sur- 
vivants sont englobés et détruits. — On n'observe 1 
jamais de destruction extra cellulaire tics vibrions. — | 
Au bout d'un nombre assez variable d'heures, 
gros leucocytes mononucléaires pénètrent dans l'ex 
dat : une lultc s'établit entre les tnicropliages bourrés J 
de microbes et tes macrophages, lutte dans laquellel 
les polynucléaires les moins résistants, les pluS'l 
affaiblis sont saisis et digérés àTinléricurdes vacuoles. I 
Le réaullat de cette deuxième phase dans la lutte est 
la constitution, par sélection, d'une race de leuco- 
cytes plus adaptés ù la lutte contre les vibrions... SI I 
nous injectons à un animal une dose l'orle de vibrions, 1 
reuï-ci sécrètent des toxines 1res abondantes, l'hypo- 
leucocytose a Heu dans le sang, mais persiste jusqu'à^ 
la mort ; la dilatation vasculaire se produit, maisf 
n'est suivie d'aucune dîapédèsc... n 

fnocn/ntion i/u streptocoque liaris le périlnîne dH% 
cotff/e (Bordel). — i" \ dose mortelle (péritonitftfl 
pundentc et généralisation). En examinant au iuï'-| 
croscope des prises successives do l'exsudat périto-J 
néal. on reconstitue facilement tes divers stades da| 
l'infection. Après la [lériode inévitable de pliagolyse,- 



apparaissent des polynucléaires, qui englobent une 
certaine proportion de streptocoques. Mais la phago- 
cytose s'ariiîte bientôt. Vers la troisième heure, 
malgré l'abondance croissante des globules blancs, 
il reste toujours des microbes cxtracellulaires. Ceux- 
ci représentent une nouvelle race, que la sélection a 
rendue plus lésistante, mieux adaptée à lutter, et 
qui revêt des caractères morphologiques spéciaux 
(grains petits, ordinairement géminés, et entourés de 
capsules — moyen de défense). Cotte race, li^ès loxi- 
gfène, écarte les leucocytes présents et se multiplie 
sans encombre dans la séreuse abdominale. De là elle 
envahit rapidement l'organisme entier. Chose cu- 
rieuse, nu moment où les globules blancs sont deve- 
nus impuissants vis-à-vis des streptocoques, ils 
peuvent s'emparer aisément d'autres bactéries (b. 
diphtérique, proteus). — a" A dose non mortelle. 
Ici la phagocylose suit une marche progressive. 
Après I ou 2 joui-s, les microbes injectés ont disparu 
entièrement. On note que les derniers cocci englobés 
sont tous munis d'une aréole. — Quand on inocule 
un streptocoque de virulence donnée, l'issue des accl- 
dentsdépend donc e\clusivemenlde la dose employée. 
Si celle-ci s'élève trop, les bactéries les plus résistantes 
ont le temps de végéter abondamment, avant que les 
leucocytes ne se soient accumulés en quantité sufli 
sante. Cette a quantité suirisanle m se révèle illusoire 
au bout de peu de temps; la guérison étant unique- 
ment liée à la précocité de la phagocytasse: c'est là 
un fait général sur lequel nous devons insister. 

Inoculalion du streplocofiue dans le péritoine dit 
lapin (Bordel) [Dose mortelle]. L'épanchement est 
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rouge, et moins riche en leucocytes que celui 
cobaye. Après. j à 5 heures, la généralisation coni-J 
iiience déjà. On peut fixer exactement le moment 
précis où cesse la iulle. C'est lorsque l'exsudat do- 
vient rouge, c'est-à-dire lorsque la toxine résorbée 
vient porter son action délétère sur les hématies dtq 
lapin (les hématies du lapin sont excessivement s 
sibles aux sécrétions du streptocoque), 

Inocitlitlion du bacille charbonneux dans te liéri-\ 
toine du rat blanc (Sawtchenko). [Dose niortellc],] 
— Dès les premières heures, on assiste i\ deuxf 
modes de destruction des bactéridies. Les unes j 
rissent liors des leucocytes, en vertu de la propriété 
dissolvante spéciale du plasma des rats (ubi supra) ^ 
les autres sont englobées. Mais il reste toujours dead 
individus libres et particulièrement résistants. Leuti 
multiplication, très appirenle vers lu 5'-G° heure, 
poursuit rapidement. Cette nouvelle race, capsulée 
et non phagocytable, ne larde point à se généraliser.J 

L'exemple précédent montre cpic la dcstructionl 
extracellulaire n'est qu'un épiphénomène sans impor-a 
lance au cours de l'inflammation- ÎVous verrons pluaf 
loin qu'en matière d'immunité son rôle demeure f 
également secondaire. 

Inoculation dn pi/ocyanique dans le péritoine da^, 
cobaye (Georghiewski). — i° A dose mortetlG. 
Ici se manifestent les effets de cette « leucocidino t 
dont nous avons parlé à propos des toxines. Après i5. J 
il 20 minutes, nombre de globules blancs sont imrat 
bilisés et s'entourent d'un anneau clair. Leur proto-l 
plasma devient transparent et leur noyau vésiculeit 
(les noyaux des polynucléaires se fusionnent en i 
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masse mal colorabtc et réticulée}. Au bout de (i à 
5 heures, presque tous les leucocjtes ont péri. On 
conçoit cpie la phagocytose soit inlininient réduite et 
que la septicémie évolue rapidement. — a° A dose 
non mortelle. On observe d'abord la dégénérescence 
d'une certaine quantité de globules. Vers la 2° ou 3° 
heure s'établit la phagocytose (due principalement 
aux polynucléaires). Après 6 à 7 lieures elle est 
complète et Ton ne trouve plus de leucocytes altérés. 
Le lendemain, le péritoine se montre stérile au mi- 
croscope et les cultures ne donnent que des colonies 
isolées. Les bacilles englobés se transforment partiel- 
lement en boules dans les phagocytes, — Chez la 
grenouille, la lutte s'engage plus ou moins vite, 
mais elle n'est Jamais précédée de nécrose leucocytaire. 
tnocutalion du saccharomyces de Ciirlis dans le 
péritoine dit coia/e (Skchivvan). — 1° Adose non 
mortelle. Après le stade de phagolyse, on voit les 
leucocytes affluer dans le péritoine. La phagocytose 
a surtout pour agents (au début) les polynucléaires ; 
ceux-ci englobent individuellement les cellules de 
levure, ou bien forment autour d'elles des amas cir- 
culaires. Les li rosaces 11, ainsi produites, représen- 
tent de vraies cellules géantes, identiques h. celles que 
nous trouverons en étudiantle tubercule expérimental. 
Les blastomycètes attaqués dégénèrent; ils se colo- 
rent de plus en plus mal (bleu de méthylène) et 
finalement prennent la teinte de contraste (éosine). 
Au bout de 2^ heures, le rôle des mononucléaires, 
jusque-là secondaire, devient prédominant. Les para- 
sites hbres, qui s'étaient entourés de capsules méta- 
chromatiqucs, sont peu à peu captés par les macro- 



25i PHAGOCYTES. riFECTIOM, IMMLMITÉ 

phages ; l'incorporation est terminée en a à 3 jours,! 
Mutons spécialement la formation de cellules géante s^f 
caractéristique de la réaislance des le\"ures à la dige»rl 
tion intra-leucocytaîre. — a* A dose mortelle. F 
La phagocytose est tardive et incomplète ; tes microbes I 
libres augmentent sans interruption. Une nouvellol 
race, reconnais sable à ses grandes dimensions et à f 
ses capsules souvent énormes, envahit la séreuse ab- J 
dominale, puis l'organisme entier. -^ Avec d'autres | 
variétés de levures, on observe des phénomènes ana- 
logues. La réaction leucocytaire apparaît donc la À 
même que dans le cas des bactéries. 

Inaculadon du bacille charbonneux dans lesveinea I 
du lapin (Werigo) [Dose mortelle]. L'infectîoQJ 
charbonneuse met en jeu les phagocytes viscéraux 1 
(et surtout hépatiques), quelle que soit la porte! 
(l'enlree du virus. Aussi choisit-on volontiers, pour J 
l'étudier, la voie intraveineuse ; on k généralise » 
d'emblée les bactéridies. Que deviennent- elles ? Elles 1 
sont très rapidement englobées (après y minutes dans. I 
le foie, 8 minutes dans le poumon, i heure dans la \ 
rate). Il est facile de suivre leur évolution ultérieure, 
quand on inocule plusieurs animaux et qu'on les J 
sacriGe t'i des intervalles variés. Voyons ce qui se ] 
passe au sein des trois viscères indiqués. — ^ i" F oie. I 
Les cellules de KupQer détruisent très vite la presque! 
totalité des microbes englobés ; elles détruisent même] 
nombre de ceux qui s'échappent des autres organes ; 
mais elles succombent finalement à la lutte (fig. a5). ] 
— a" Rate. Les polynucléaires ne digèrent qu'une | 
partie des germes qu'ils ont captes ; ils faiblissent | 
bientôt; d'autres phagocytes les remplacent et fai- 
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J blissent k leur tour. — 3' Poumon. Les polynu- 

I cléaires manifestent tout d'abord assfiz d'énergie, 

puis ils fléchissent de plus en plus. — C'est donc, 

, à un moment donné, la septicémie fatale. On sait 

avec quelle exubérance la bactéridie se cultive alors 

in vivo. 

4° Infections toujours /tcmalù/nes. M. Vin- 
cent a étudié la phagocytose dans le paludisme (aigu 
et chronique); nous l'avons constatée dans la lièvre 
du Texas. Mais rien ne vaiil, pour démontrer le rAle 
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Lntte de lu bxrléridie chirboDiifUH nei. Isa celluki ds Hajif- 
I Englahemcnt —■ 3 Dagtracllan (parmi les Jeui luiclê- 
;Id1ics< ] uno est fln tdid de àieeMaa inlTacsIlulolro). Mul- 
>p bnolÉ !oi«|ue le> allulra do kuplTer ont rdUl <l<'s hac- 
^eniplis»'nl et dcbordeni Is crilulo phagocvlaii'e doul cIIm 
it les coQlotirO - d'^i-rt, VVecigo. 



L des cellules protectrices, les observations faites par 
t-M. Melchnikoff et ses élèves sur la fièvre récurrente 
l et la spirillose des oies (Sakbaroll'), aiïections dues à 
\ des organismes fort voisins, bien que dislincls. 

Phagocytose dans la fièvie récurrente (Metchnl- 
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koff, Soudakewitch). — Chez l'homme, la maladie' 1 
se complique ordinairement d'une ou de plusieurs j 
rechulcs ; chez, les singes (de l'ancien Continent), 
infectés expérimentaleaienl, elle se réduit toujours k 1 
un seul accès. Les spirilles apparaissent dans le sang I 
pendant la fièvre et disparaissent lors de l'apyrexie. | 
Comment disparaissent-ils? On ne les a jamais i 
périr au sein des vaisseaux ; les leucocytes circulants i 
ne les englobent pas, le plasma n'exerce sur eux J 
aucune intluence nuisible. Ils vont se réfugier dans J 
la rate seule, et là deviennent la proie des polynu- ] 
cléaires (notamment au niveau des corpuscules de ] 
Malpighi). — Chez les singes dératés, l'afTection se 1 
termine par septicémie ; la phagocytose fait alors com- 
plètement défaut. 

Phagoiyto-te dans la spiiillose des nies (Cantacu- 
zène). — L'infection tue g fois sur lo. Les parasites j 
se montrent dans le sang au moment de l'acmé fé- 
brile ; ils augmentent ensuite de nombre pendant que 
la température commence à baisser ; ils disparaissent 
enfin, le plus souvent avant la mort des animaux 
(Sakharoli). Ils ne sont détiniits que dans la rate et. I 
la moelle des os. — i" Rate. Les spirilles s'y ren- 
contrent dès le début de la maladie; ils sont déjà 1 
attaqués par les macrophages spléniques, tandis que | 
se produit l'envahissement sanguin, A mesure que 1 
celui-ci rétrocède, la phagocytose s'accentue de plus j 
en plus. En dernier heu, la majorité des parasites se J 
trouvent inclus au sein des mononucléaii-es ; une prp> | 
portion variable se dissout dans les vacuoles digestives 1 
sécrétées autour d'eux (fig. a6). — a' Moelle. 
L'englohement, également dû aux macrophages, 



plus tardif et souvent incomplet lors de la mort. — 
La spirillose des jeunes poussins affecte les allures 
d'une septicémie très rapide ; on peut la comparer 
à la fièvre récurrente des singes dératés. 

B. iNFLAMMATioriS CHROMQCES. — La tuberculose 
en représente le type le plus important et aussi le 
mieux étudié. M. lïaumgarten , on le sait, pensait 
avoir établi que le tubercule naît constamment aus 
dépens des cléments fixes des tissus. Son opinion, 
admise pendant plusieurs années, a été complètement 




réfutée par les travaux de MM. Yersin, Metcbnikoff, 
Borrel, etc. . . Ces autjîurs ont démontré que le tuber- 
cule constitue un produit exclusivement leucocytaire 
et que les cellules épitliélîoïdes et géantes dérivent 
des macrophages libres ou fixes (les cellules de Kupffcr 
prennent la part principale h la genèse des follicules 
hépatiques). 
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Nous choisirons coQime esemples (d'ordre espé-1 
rimenlal) : In lubcrculose pulmoniiire du lapin, lai 
tuberculose du spcrmophîle, et celle de la gerbïllaj 
(merionea Schawi), puis nous dirons un mot i" 
racliuomycose et de la lèpre. 

Tuberculose pulmonaire du lapin (Borrel). 
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sein des capillaires du poumon (fig. a 7). — Pendant 
deux jours environ, la lutte se poursuit entre les para- 
sites et les microphages, puis ces derniers faiblissent. 
— Vers le troisième jour, arrivent de nombreux mono- 
nucléaires, qui s'emparent des bacilles et des restes des 
polynucléaires. Aux dépens des macrophages s'édi- 
jlent alors les follicules élémentaires intraca pilla ires. 
Les mononiicléaires se fusionnent pour engendrer 
les cellules géantes (fîg. 27) ou bien demeurent isolés 
sous forme de cellules épithélioïdes. — Au début de 
l'infeclion, certains microphages. chargés de bacilles, 
pénètrent dans les alvéoles pulmonaires ; après une 
courte lutte, ils fléchissent, ici encore, et sont rem- 
placés par les mononucléaires. Ainsi se forment les 
tubercules inlra-alvéol aires, absolument superposables 
aux tubercules intra capillaires. 

Les follicules élémentaires s'accroissent, grâce à 
l'adjonction de nouveaux nodules d'origine pliagocy- 
taire, sans que les cellules fixes du poumon inter- 
viennent. Vers le 20' jour commence la caséificalion- 
Lea parasites, libérés lors de la dégénérescence des 
macrophages, se généralisent au poumon (en suivant 
la voie lymphatique — tubercules péri vascula ires et 
péribronchiques) et au reste de l'économie (en sui- 
vant la voie sanguine). 

Les travaux de M. Borrel, sur lesquels nous ne 
pouvons insister davantage, nous fournissent donc 
une conception claire, simple et conforme aux lois 
déjà connues de l'inflammation. Ils nous montrent, de 
plus, que dans les affections chroniques (où la lutte se 
prolonge, à cause de la résistance des agents patho- 
gènes), les mononucléaires jouent le rôle dominant. 
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Tnherculose du. spermophile (Melclinîkoff). — 
Le spormophilc succombe en quelques semaines quand 
on lui ÎDJectfi de fortes doses de cultures (inoculation 
înlrapéritonéale). Les organes renferment beaucoup 
de cellules géantes, dont la plupart doivent leur dé- 
veloppement à un bourgeonnement nucléaire des ma- 
crophages. Ces cellules géantes engagent le combat 
avec les microbes qu'elles contiennent. Tantôt le 
parasite triomphe et l'élément phagocytaîre est détruit 
— tantôt c'est t'inverse. Dans ce dernier cas, on 
assiste à un mode de défense 1res curieux des bacilles 
englobés. Ils sécrètent des membranes épaisses, dont 
la superposition exagère énormément leur volume. 
On voit alors les parasites se présenter sous l'aspect 
méconnaissable de cylindres ambrés. Ces cyhndrea 
confluent souvent et donnent naissance à des blocs 
irrégulièrement bosselés, rappelant les « massues » 
de Tactinomyces (ubi inlra). 

Tuberculose tie la ger bille (Metchnikofi). — ■ 
Rongeur encore plus résistant que le précédent. Si' 
on le sacrifie, huit mois après l'avoir infecté, on ren- 
contre dans ses organes de nombreux tubercules, 
constitués par des cellules bien vivantes, et offrant & 
leur intérieur des corps calcaires en forme de 8, L< 
décalcification montre que ces corps sont formés de 
membranes emboîtées, au centre desquelles on retrouve 
quelquefois un bacille plus ou moins caractéristique. 
L'étude comparée de plusieurs formations calcaires 
prouve que, pendant la lutte entre le parasita et la 
cellule géante, le premier se défend en sécrétant des 
enveloppes successives et la seconde en calcifiant ces 
enveloppes au fur et à mesure, 
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A ciinomycose. — La genèse du nodule aclinomyco- 
tique se laisse facilement schématiser comme il suit 
(Pawlowsky et MakButolï — fig. 38). Le parasite est 
englobé par les mononucléaires. Quand il ne périt pas 
leur protoplasma, il les détruit et s'ac^roit en se 
ramifiant. Mais de nouveaux macrophages l'attaquent 
bientôt sur toute sa périphérie. S'il parvient à les 
vaincre, il continue son développement excentrique et 
rayonné. Après avoir forcé plusieurs barrières pha- 




Fm, iB. — Pliagacjltws daai i'aclinDmycDse (Pawtowtky et MaksaloQ). 

gocytaires, il se trouve enfin arrêté à son tour. Le 
felliculc, ainsi constitué, offre trois zones distinctes : 
centrale; formée de filaments entremêlés, plongeant 
dans wa tissu amorphe ; — moyenne ; où les mailles du 
réseau s'élargissent progressivement; — périphérique : 
caractérisée par la présence de « massues termi- 
nales, reconnaissables i\ leur aspect en fleurons et à 
leur couleur ambrée. Ces n massues 11, comme les 
corps jaunes indiqués plus haut, représentent des 
épaissi sscmen Es de la membrane microbienne. C'est le 
dernier moyen de défense contre la couronne leuco- 
cytaire ambiante. Une fois ce moyen épuisé, le slrep- 
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tuthrix dégénère Pt se convertit en un bloc anioi> 
phe. Les cellules qui l'entourent passent alors iM 
l'élat d'éléments fixes (comparer l'évolution précédente 
avec la lulle des phagocytes du lombric contre leS'l 
grégarines). 

Lèpre. — Dans la lèpre, ce sont encore les mononu- j 
cléaires qui protègent l'organisme. Nombre d'entre ei 
se présentent sous la forme de cellules volumineuses J 
(cellules lépreuses), susceptibles de renfermer unel 
quantité énorme de bacilles. La destruction de ceux- J 
ci s'opère souvent au sein de vacuoles digestîves. I 
Bappetons ijue la bactérie de Hansen est souveat.l 
englobée parles éléments nerveux, 

G Co:*cl.^3I0^s. — - \u cours des infections, tantl 
aiguës que chroniques, l'importance des phagocytes! 
apparaît donc capitale. Grâce à leur sensibilité chimi-J 
que et à leur mobilité, les phagocytes peuvent ( 
diriger vers les parasites (ceci concerne naturcllementl 
les seuls globules libres) et les capter; grâce h Icursl 
sécrétions, ils se montrent capables de les tuer et del 
les digérer. La digestion n'est pas toujours aisée, cari 
certains microbes se défendent énergiquemenl (ubi I 
supra). 

Les macrophages paraissent élaborer des enzymes I 
infiniment plus actifs que ceux des microphagwl 
(Soudakewilch n'a-l-ii pas vu les cellules géantes des 
lupus solubiliser les fibres élastiques P). Aussi sont-oel 
les mononucléaires que nous voyons intervMiir dana'l 
les infections chroniques, dans certaines infecttonaJ 
oxpérini enta les aiguës (levures) et dans la réaction 1 
consécutive k l'inoculation des spores. Les germes 1 
des saprophytes, injectés aux animaux, ne périssent 1 
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souvent qu'après fort longtemps, tellement la destruc- 
tion en est pénible. Cbez le lapin, Wyssokowitch a 
retrouvé vivantes, au bout de trois mois, des spores 
de subtilis introduites par la voie intra-velneuse. 

Une méthode élégante de M. Bordet rend possible 
l'étude de la phagocytose, on pourrait dire de Tinflam- 
malion élémentaire, in vitro. Elle consiste à mettre 
en présence les leucocytes et les bactéries, el h observer 
leur lutte, dans des conditions convenables de tempéra- 
ture. Pour cela, on se procure un exsudât péritonéal de 
cobaye (par injection de bouillon, pratiquée la veille) 
et on mélange des gouttes de cet essudat à des gout- 
tes d'émulsions bactériennes variées. Le tout est main- 
tenu vers 35° -Sy", en chambre hiimide. Après 
4 heures, nombre de microbes sont déjà englobés, 
Les organismes Ubres n'offrent aucune modification 
anormale (nous savons que les globules blancs vivants 
écrètent pas de lysincs diffusibles). Au contraire, 
beaucoup d'entre les organismes intracellulaires ont 
péri et montrent de profondes altérations. La mort, 
suivant les espèces étudiées, se traduit 'ou non par la 
transformation granulaire (les vibrions, le baclerium 
du choléra des poules... sont convertis en sphères 
plus ou moins arrondies — le bacille diphtérique, le 
proleus... conservent leur aspect eitérieur). La 
stion est ou non précédée de transformation éosi- 
nophile. Somme toute, c'est absolument ce que nous 
avons observé in vivo. 

Les expériences de M. Bordet permettent de a fer- 
mer le cercle ii des phénomènes inllammaloires, En 
transportant, sous le champ du microscope, la lutte 
des bactéries et des leucocytes (d'un vertébré supé- 
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rieur) ne nous trouvons-nous pas ramenés à l'englobe- 
ment des microbes par les amibes? 

2^ Rôle des yaisseanx. — Cohnheim faisait jouer le 
rôle essentiel, dans Tinflammation, aux altérations de 
la paroi vasculaire. Pour lui la diapédèse ne repré- 
sentait qu'un élément passif. Exemple : chez la gre- 
nouille, on supprime pendant 48 heures, le cours du 
sang dans la langue, en liant Torgane près de sa base. 
Lorsqu'on enlève la ligature, la circulation se rétablit 
suivant le type inflammatoire (diapédèse). Mais, pen- 
dant les 48 heures, ne s'est-il pas produit diverses 
modifications cellulaires, capables de déterminer l'issue 




Fi6. 39. — I et a. Deux stades de la diapédèse (Metchnikofl). 

des globules blancs (les tissus dégénérés mettent en 
liberté des substances qui attirent les leucocytes). 

D'autre part, chacun sait que tel microbe, qui ino- 
culé sous la peau provoque une violente réaction, 
n'occasionne rien de semblable quand on l'injecte 
directement dans le courant sanguin. 

Inutile de revenir sur la diapédèse (fig. 29). Rap- 
pelons que l'endothélium vasculaire intervient lors de 
la formation des stomates. Rappelons aussi qu'il est pha- 
gocy taire. Chez les animaux atteints de rouget (pigeon. 
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souris) la phagocytose endolbélialeatleiEl des propor- 
tions incroyables. C'est au point que les préparations 
des viscères, colorées par la méthode de Gram, équi- 
valent à de véritables injections des réseaux capil- 
laires par le bleu de Prusse (fig. 3o). On n'a pas 
oublié, non plus, le rôle des cellules de Kupffer dans 
l'infection charbonneuse. 

3° RÔIb dn Bystèine nerveux. — Cohnheim Ta nié à 
tort. Il coupe la langue de la grenouille, en respeclant 
TartÈre et la veine, et constale que la diapédèse n'est 




pas entravée. Mais il y a des appareils nerveux en 
pleine paroi vascutaire. 

Samuel a bien montré l'influence des vaso-moteurs 
sur l'inflammation. Voici son expérience classique, 
ou plutôt ses trois expériences. 

1° Chez un lapin, on sectionne le sympathique cer- 
vical, par exemple du côté droil, et on plonge l'oreille 
droite dans l'eau chaude (54") : l'oreille devient le 



i 
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siège d'une (luiion active, violente et transitoire. 
Chez le même lapin, on sectionne les nerfs auricu- 
laires gauches, puis on trempe PoreiUe gauche dans 
l'eau chaude ; l'organe maniJeale une stase sanguine 
aboutissant au sphaccle. Donc; à droite, vaso-dila- 
tation, due à la sej:tion du sympathique; k gauche, 
vaso-con strict ion, due îi la section du sympathique 
opposé et à celle dos nerfs auriculaires (laquelle aboht 
le réflexe vaso-dilatateur). 

a" Chez un autre animal, on coupe le sympathi- 
que d'un seul côté et on plonge les deux oreilles dans 
l'eau à 5A°, L'inflammation se montre plus bénigne 
du côté opéré. 

3' Enl'm, chez un troisième animal, on pratique 
la section unilatérale des nerfs auriculaires et l'on 
trempe les deux oreilles dans l'eau chaude. La réac- 
tion du cAtc opéré est moins grave que dans la pre- 
mière expérience (où le sympathique opposé avait été 
coupé). 

M. Roger a repris, comme il suit, l'expérience de 
Samuel. 11 injecte le streptocoque sous la peau de 
l'oreille de trois lapins. Le premier, servant de té- 
moin, offre un érysipèle d'intensité moyenne qui 
évolue sans comphcations, - — le second subit la 
section des nerfs auriculaires du côté inoculé : ta gué- 
rison traîne, et s'accompagne de nécrose, — le troi- 
sième est synipathotoniisé du côté infecte : l'évolution 
se trouve activée. 

MM. Charrin et Gley attribuent au\ sécrétions des 
microbes le pouvoir d'empêcher la vasodilatation 
(par voie réflexe) ; d'oîi entrave apportée à lu diapé- 
dèse, et toutes ses conséquences. 
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M. Metchnikoff, qui ne nie pas l'influence, acces- 
soire, des réactions nerveuses, a démontré le non 
fonde de la théorie précédente. Citons seulement quel- 
ques expériences. On inocule une culture de pjocya- 
nique sous la peau de l'oreille de deux lapins, l'un 
vacciné contre ce microbe, l'autre neuf. Gliez le second 
on constate plus de dilat^ition vasculaire, de chaleur 
locale, d'exsudation séreuse que chez le premier, et 
cependant la diapédèse est infiniment moins marquée. 
Mêmes différences avec deux cobayes, l'un vacciné et 
l'autre non vacciné contre le vibrio Metcbnikowii. Pour 
ne point anticiper davanlafje sur ce qui concerne l'im- 
munité, mentionnons un autre exemple. On injecte 
des bacilles tuberculeux soua la peau de l'oreille d'un 
cobaye : peu de dilatation vasculaire et forte diapé- 
dèse ; on injecte des vibrions aviridcs sous la peau 
de l'oreille d'un second cobaye : peu de diapédèse et 
forte dilatation vasculaire. 

Donc, si l'on peut attribuer une influence favorable 
à la paralysie vaso-motrice, il scrail erroné d'y voir 
la cause essentielle de l'issue leucocytaire. Celle-ci 
n'est commandée que par les lois de la chimiotaxie, 
absolument comme les simples migrations au sein des 
tissus des animaux invasculaircs. 

j. Rôle des cellnleB fixes. — N'étant pas phago- 
cylaires, elles ne sauraient jouer un rôle important 
dans rinflammalion. Le plus souvent elles dégénè- 
rent, parfois elles se multiplient pour réparer, au 
moins partiellement, leurs pertes. On sait que la fa- 
culté de réparation est en raison inverse de la ii no- 
blesse n des éléments atteints. 

Inutile de revenir sur la fausseté des théories cmi- 
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Baumgarlcn au sujet de la fiirmalion des 



C. InKLAMMATION d'oRIGISE TtlXIQtE CHEZ LES 
VëATÉDRÉS SUPÉRlEL'nS. 

L'inoculation de toxines détermine des phénomènes 
variables. Nous avons vu que les leucocidines cons- 
tituent de puissantes lysines des globules blancs. Les 
toxines proprement dites produisent do Thypoleu- 
cocytose, suivie ou non d'byperleucocjtose, selon la 
dose injectée (Chatenay). La tuberculine et la mal- 
léine se comportent de même. Les corps microbiens, 
tués par la chaleur ou les antiseptiques, engendrent 
des réactions proportionnelles à la quantité inoculée 
et à la toxicité de l'organisme employé. Avec les 
bacilles tuberculeux morts on provoque la formation ' 
de granulomes typiques. 

Dans les maladies InTeclieuses, les modifications de 
l'équilibre leucocytaire traduisent fidèlement la mar- 
che de l'empoisonnement général. L'absence d'hy- 
perleucocyloae constitue habituellement un signe 
très grave. Mais il faut savoir que cette hypcrleuco- 
cjtose peut porter exclusivement sur les polynu- 
cléaires (polynucléose). M. Stienon divise l'évolution 
de la fièvre typhoïde en trois stades : augmentation 
des polynucléaires, diminution, retour à la normale. 
M. Besredka a Fait des constatations analogues pour 
la diphtérie humaine ; il considère l'absence de poly- 
nucléose comme fatale. Expérimentalement, il a re- 
produit l'augmentation des microphages en injectant 
de la toxine diphtérique aux animaux. 
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Un schéma excellent de Taclion des poisons sur 
l'économie nous est fourni par d'autres recherclies 
de M. Besredka. Ce savant a comparé les composés 
arsenicaux solubles et insolubles, assez superposables 
dans leurs effets aux toxines et aux corps microbiens. 
Résumons brièvement ses expériences. 

Inoculaliona d'un composa arsenical insoluble. — 
Ou mieux peu solnble. 11 s'agit du trîsiilfure rouge, 
émulsionné et introduit dans le péritoine du cobaye. 

— Injection à dose non mortelle. On observe 
d'abord de l'bvpoleucocytose, puis de rbyperleuco- 
cjtose (mononucléaire). Les macrophages absorbent 
les grains de sulfiire, qui se fragmentant et disparais- 
sent au sein du protoplasma. Vers le la* jour il n'en 
reste plus de traces. L'élimination du poison se fait 
surtout par les reins. Elle ne commence qu'au dé- 
clin de la phagocytose et évolue lentement. Il faut 
bien admettre que l'arsenic passe à I "état de composé 
inofiensif, puisque la guérîson arrive sans encombre. 

— Injection à dose mortelle. La phagocytose 
est entravée. Cette entrave constitue la cause déter- 
minante de la mort, comme le prouvent les deux 
expériences suivantes: si l'on injecte, en péritoine, 
d'abord du carmin, puis du sulfure à dose non mor- 
telle, l'animal succombe, — si Ton place une dose 
non mortelle dans un sac de collodion, inséré en pé- 
ritoine, l'animal succombe également. Cesespcriences 
démontrent encore la solubilité du composé (d'ailleurs 
on notera que les émulsions fines sont toujours, à 
poids égal, plus dangereuses que les émulsions gros- 
sières). 

Inoculations d'un composé arsenical soluble. — 



L'acide arsénieux h i pour i ooo (dans le carbonate 
de (Kilasse à i pour i ooo). — Quand on injccle, 
sous la peau du lapin ou du cobaye, une dose rapide- 
menl morlolle, Thyperleucocytose débute dès la a" 
heure el se continue jusqu'à la mort. — Quand on 
injecte une dose lentement mortelle, on voit se suc- 
céder l'hypoleucocytose, l'hyperleucocytose el l'hy- 
poleucocjlose. — Enfin, s'il s'agit d'une dose non 
mortelle, l'hyperleucocytose fait suite à une hypoleu- 
cocytose transitoire. 

L'acide arsënieus est emmagasiné dans les leuco- 
cytes lorsqu'il y a hyperlcucocytose, et dans ce cas 
seulement. 

Nous ne pouvons insister davantage sur l'inilam- 
malion d'origine toxique. Gomme l'inflammation 
d'origine microbienne, avec laquelle elle se combine 
si fréquemment, elle met en jeu l'activité phagocy- 
taire. De cetlc activité dépend, avant tout, l'issue des 
phénomènes réaclionnels. 
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Le mot n'a pas besoin d'èlrn dofini. Nous distin- 
guerons l'immunité envers les microbes et l'immunité 
envers les toxines ; mais leur étude sera menée pa- 
rallèlement. Sept cas principaux se présentent à 
nous ; ils sont résumés dans le tableau suivant : 



ImmuniEi^ nalurdlo (i), 

f Non BpéciliijiiB (î). , 
Immunité) [conférée e»péi 



iDtalB \^ 



l>ar les niicrobirg 
■oquiie. J \ „g„t - joulestoitmo.(3) 

le ^-g™. ; ' (parles Béruoisdi) 

^^P^^'^T^^-jCcnféréB par la maladiu (5) 
fCoaléite par I hcréditc' (6) 
l^ConWrée par la lactation {7) 

Ces divisions rendront quelque peu aride l'exposé 
que nous allons faire; elles se trouvent cependant 
nécessitées par la complexité de la question. Ce sont 
d'ailleurs celles qu'a suivies M, Metchnikoiï, dans un 
récent travail d'ensemble dont nous nous inspirerons. 

Rapprochons, dès maintenant, l'immunité acquise 
des phénomènes d'accoutumance que nous ont mon- 
trés les microbes: adaptation des bactéries aux anti- 
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septiques et aux substances microbicides — adap- 
tation des levures aux fluorures — adaptatioQ des 
infusoires aux alcalis... L'immunitiS acquise nous appa- 
raîtra, elle aussi, comme l'adaptation des phagocytes ' 
aux microbes et à leurs toxines. 



- Immunité naturelle. 



\. Immunité contre les microbes 

L'homme se montre réfraclaire k plusieurs affec- 
tions animales (péripneumonie, peste bovine) ; les ' 
animaux résislentà diverses maladies humaines (Gàvre 
jaune, lèpre) ; certaines espèces sont épargnées par 
des infections qui en frappent d'autres (la morve, 
redoutable pour les solipèdes, respecte les bovidés). 
Quelle est la cause de cette immunité? Faut-il la 
chercher du côté des humeurs ou du côté des cel- ! 
Iules? 

Bôle des Immaurs. — On a pensé, tout d'abord, 
que les humeurs des animaux réfractai res constituaient 
de véritables anlisepliques a» regard des microbes 
inaclifs. Mais on s'est aperçu bien vilequ'd n'existait 
aucun rapport entre le pouvoir bactéricide et l'immu- 
nité. Voici quelques exemples, suffisamment démons- 
tratifs : le bacille charbonneux est tué par les humeurs 
du lapin, animal sensible, et se développe, au con- 
traire, dans celles de la poule, animal réfraclaire 
(Pasteur) — en sac de coUodion, on cultive aisément 
diverses bactéries chez les espères immunes — enfin, 
toute une série de liquides (mucus variés, albumine 
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d'œuf..,), provenant d'organismes sensibles, jouissent 
de facultés microbîcides parfois très marquées. 

On a invoqué les singulières propriétés du sérum 
des rais blancs, vis-à-vis de la bacléridîe charbon- 
neuse, pour expliquer l'immunité de ces rongeurs. 
Mais, d'abord, cette immunité n'existe pas (les rats 
meurent après inoculation du premier vaccin) ; en- 
suite les lysînes des rats, dont nous avons déjà parlé, 
constituent des sécrétions d'un genre absolument 
spécial. Comment baser des théories générales sur de 
telles cï-ceptiona i" 

Donc, ni les alexînes vulgaires, ni certaines lysines 
ne sauraient être invoquées à l'appui de la doctrine 
humorale. Gomme nous savons déjà que les substan- 
bactéricides ne diffljsent jamais in vivo, il est 
facile de prévoir que l'immunité naturelle doit con- 
stituer une propriété cellulaire. 

Rôle dos cellules. — Ou, plus exactement, une pro- 
priété phagocytai 1-e, puisque seuls les phagocytes se 
trouvent en rapport avec les microbes. Quand on ino- 
cule, en effet, des pathogènes chez les animaux ré- 
Jractaires, les organismes injectés sont rapidement 
englobés et détruits par les cellules protectrices. Les 
preuves abondent. M. Meanil introduit des bacté- 
TÎdies dans la cavité générale du corps des poissons : 
la phagocytose se manifeste activement et le lende- 
main, tous les microbes ont disparu — le même 
auteur infecte la grenouille dans le sac lymphatique 
dorsal: résultat identique; il injecte les bacténdles 
dans une veine qui se rend au foie ; après deux 
heures, presque tous le.s bacilles sont captés par i'en- 
dothéUum vasculairc de cet organe ; il injecte, enfin, 
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les bactéridies dans la crosse aortique : rcnglobement i 
ne tarde pas à se produire ; le foie (cellules de Kupffer) 
joue encore le riile dominant. dans la digestion micro- 
bienne, la rate et la moelle des os ne viennent qu'en 
second Heu (Comparer ces dernières expériences avec 
celle de M. Werigo — ubî supra). Faut-il citer d'au- 
tres exemples : ce serait sans intérêt. Notons que la 
destniction des s]>orcs est loujours plus lente que 
celle des formes végc^tatives. Dans tes tissus de la 
poule et de la grenouille, les germes charbonneux 
restent fort longtemps en vie, mais ils sont incapables | 
de se développer. 

Les phagocytes s'emparent des microbes vivants i 
et virulents. Les humeurs n'étant pas bactéricides, on 
pouvait le deviner d'avance. M. Metchnikoff a voulu 
cependant Té la blir par l'expérience directe. Il inocule 
la bacléridie au pigeon ; lorsque tous les bacilles ont 
été englobés, il isole un leucocyte contenant des mi- 
crobes et le dépose, dans du bouillon, en goutte sus- 1 
pendue. La goutte, mise à l'étuve, est examinée de J 
temps en temps. On voit alors le leucocyte mourir et ] 
la bacléridie s'accroître in situ. Elle perce bientôt le 1 
protoplasme globulaire et continue à se développer, 
donnant une culture abnndanle etvimlente. Du n 
point n'est besoin de manipulations aussi délicates J 
pour démontrer la parfaite vitalité et virulence des j 
microbes intracellulaires. Il sulGt de prélever des | 
traces d'exsudat, chez les animaux qui ont reçu u 
virus inactif à leur endroit. Ces prises, ensemencées I 
et inoculées, fournissent constamment des résultats >| 
positifs. 

Moyens de vaincre l'immunité naturelle. — Ils 
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tous comme effet, en dernière analyse, d'affaiblir les 
leucocjtes avant la destniclion totale des microbes. 
Quand on se propose de vaincre l'immunilé, on peut 
s'adresser — séparément ou conjointement — au 
microbe, à l'organisme, au mode d'inoculation. Mais 
on ne réussit pas toujours, car il existe des immunités 
si solides que rien ne parvient à les détruire. 

Résumons succinctement les moyens les plus con- 
nus, d'après les trois facteurs enjeu. — i" Facteur 
uicnoBE. On le choisira le {ilus virulent possible 
et l'on n'hésitera pas devant l'emploi de fortes doses. 
Parfois il sera bon de l'adapter préalablement (ubi 
supra — expériences de M. Dieudonnc et de M. No- 
card). — 2° Facteur oiicamsme. Indiquons les con- 
ditions physiologiques et pathologiques spécialement 
favorables. — A. Conditions phijsinhgiques. Les 
jeunes animaux, les femelles pleines, constituent sou- 
vent les meilleurs sujets. — B. Cotif/itions patho- 
logiques. — Dél/i/itaiion antérieure. Le porc 
malade peut prendre lu morve (Cadcac), le lapin 
"libli, le charbon symplomatique(Galtier). — Jeûne. 
I On confère le charbon au pigeon, en le laissant à 
[ jeun après l'inoculation (Canalis et Morpurgo). — 
Saignées. Elles rendent le lapin plus sensible au sta- 
phylocoque (Giirtner). — Surmenage. Quand on 
fait tourner longtemps des rats dans un cylindre (à la 
manière des écureuils), on leur donne plus facilement 
I ensuite le charbon et le charbon symplomatique 
(Charrin et Roger). — Refroidissement. Les poules, 
' dont on abaisse la température à l'aide de l'eau froide 
I (Pasteur) ou des antithermiques (Wagner), contrac- 
I tent aisément le charbon. — Itéc/iaiiff'ement. La 



376 PHAGOCYTES. 

vipère prend la peste à aG'-aS", le léitard à ai'-aô'l 
(Nullall). — Diaùèfe eu/)érîiitenra/. L'ingesLton dgj 
plilorhyd/ine accroît la scnsibilUc de la souris blanche f 
via-à-vis de la morve (Léo — la souris blanche, con-J 
trairement à cet auleur, n'a nullement rimmumté)^ 1 
— Inloj;icaUans proprement dites. Les pigeons chlo- I 
raliaés, les chiens alcoolisés... meurent du charbon I 
(Plalania). — Injection de toj-ines solnli/es ou de-t 
cultures slérilisées. Injection de cultures vivantes. J 
Souvent employées pour vainci-e l'immunité, et sur-.-: 
tout pour remonter la virulence: le mode d'action est! 
le même dans les deux cas. On confère te charbon •■ 
symptomatiqueau lapin, en lui injectant de la sérositd I 
hltrée dans les veines et du vinis dans les muscles, f 
Ou bien, en lui injectant dos cultures, soit vivantes,.! 
soit stérilisées, de prodîgiosus, associées au bacterium | 
Chauvœi (Roger). — Entraves apportées évidem- 
ment à la leiicocytose. Le lapin prend le charbon 1 
ajmptomatique, quand on lui introduit préalablement 1 
une grande quantité d'eau dans les veines (Galtier). 
Le chien prend le charbon, quand on lui introduit 1 
préalablement une émulsion fine de charbon de boî&'l 
dans les veines (Platania). Le lapin dératé devientJ 
plus sensible au charbon (Bardach). Le singe dératé J 
meurt de la fièvre récurrente (ubi supra). — Entraves.^ 
apportées évidemment à la phagocytose. Le cobay&jl 
est réfractaire aux spores pures du bacille tétanique J 
et du vibrion septique (Vaîllard-Besson), c'eat-à-dire J 
aux spores débarrassées de la toxine adhérente (pari 
chauffage — 3 heures à 80° — par lavage, elc.).. 
Bien déplus simple que de constater le rôle des leu-j 
cocytes dans cette Immunité si curieuse. On injet 
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des spores pures souaia peau, cl l'ou examine systé- 
matiquement l'exsudal qui se firme VoiCi ce que 
l'on observe. L'inoculation pn\oque I ippanlion de 
noiiibrcuï phagocytes. Ceux ci s emparent des 
germes introduits et les digèicnl iu sein de vacuoles 
ïntraprotoplasmiques. .\pres quelques jours i! ne 
reste plus trace de spores dans le pomt inocule (des 
unités persistent cependant durant 2 a 3 semaines, 
comme le démontre l'inoculation de 1 exsudât addi- 
tionné d'acide lactique) Lntravons I action phago- 
cytaire, et les spores vont germer ; les bacilles formés 
se multiplieront et empoisonneront l'organisme par 
leurs sécrétions. Les moyens ne manquent pas pour 
écarter les leucocytes ; on peut envelopper les spores 
dans du papier, les placer au milieu de petits cubes 
de gélose ; on peut pratiquer l'inoculation sous une 
eschare, en pleine ecchymose, etc..,, ce sont là des 
procédés purement mécaniques. On peut également 
repousser les globules par injection concomitante 
d'acide lactique, de toxines tétanique ou seplique, de 
divers microbes vivants ou morts, dits favorisants. Ce 
sont là des procédés biologiques, agissant sur la 
chimiotaxie leucocytaire. Inutile de dire qu'on peut 
associer moyens mécaniques et biologiques (une telle 
association se produit couramment dans l'infection 
tétanique ouseptique naturelle). — Autre exemple : 
la poule et la grenouille, réfractaires au charbon, 
conservent longtemps, avons-nous dit, des spores 
vivantes au sein de leurs tissus. Si, avant la digestion 
complète de celles-ci, on refroidit la première ou Ton 
réchauffe la seconde, la germination se produit et la 
septicémie en résulle. — 3" Factelr mode d'i^ocu- 

NlCOLLE. iC 
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LATioîî. Nous renvoyons à c-e qui a éli> ilil ph 
(condilions de l'infeclion). 



B. Immunité contre les to\i>es 

Encore mal connue. Aussi serons-nous obligés de J 
faire appel (ici, comme ailleurs^ aux recherches o 
cernant les toxines non microbiennes, et mémel 
d'autres poisons. 

L^immunité n'est pas due à la proprîëlé « toiûni' 
cide 11 des humeurs. D est vrai que le scrum des ser- | 
pents et des scorpions détruit le venin correspon- 
dant ; il est vrai que le sérum du hérisson (réfractaire, 
ainsi que les animaux précédents, à l'un et l'autre ] 
venin) se comporte pareillement; mais il est égale- 
ment hors de doute que le sérum du rat et celui de ] 
la poule — respectivement insensibles à la diphtérîne | 
et à la tétaninc — se montrent totalement inactifs au J 
regard de ces deux toxines. 

L'immunité peut reconnaître comme cause le] 
manque d'affinité du système nerveux pour le poison 1 
injecté. Ainsi la tortue, réfractaire h la lélanine et à la%l 
diphtérine, conserve celles-ci dans ses humeurs, pen- 1 
dant plusieurs mots, sans en pâtir. 

De tels cas demeurent, malgré tout, esccpUonnels. j^ 
Il faut donc nous demander, puisque le râle des! 
humeurs doit être écarté, si les leucocytes ne joui- 1 
raient pas de la propriété de fixer et de détruire les! 
toxines. Le fait semble aujourd'hui plus que vraisem- 
blable. Si l'on injecte de la tétaninc à une poule, les 1 
exsudais, provoqués chez cette poule, seront toujoursi 
plus toxiques que le sang (MetchnikoIT). Si l'on- 



injecte du sulfate d'atropine à un lapin, et qu'on cen- 
trifuge le sang osalalé de cet animal, on trouvera plus 
de poison dans la couche leucocytaire que dans le 
plasma (Calmette). 

On peut vaincre parfois au moins, l'immunité natu- 
relle envers les toxines. Les grenouilles, habituées à 
la température de Tétuve, contractent facilement le 
tétanos (Marie). 



C. Rapports des deux immikités 

La résistance aux microbes n'est, dans certains cas, 
que la traduction d'une résistance aux poisons bacté- 
riens. Le rat et la souris ne prennent pas la diphtérie, 
la poule ne prend pas le tétanos, parce que les pre- 
miers sont insensibles à la diphtérine, la seconde à la 
tétaninc. Mais, ordinairement, il n'en va point ainsi, 
car l'immunité contre les toxines est presque toujours 
limitée. Par conséquent, du fait qu'on peut tuer un 
animal avec des doses massives de culture, on ne 
saurait conclure que l'animal a été infecté. Fort sou- 
vent les mêmes doses de culture stérilisée amènent 
également la mort. 

M. Melclinikoff met en parallèle les deux sortes 
d'immunité dans une expérience saisissante. La gre- 
nouille se montre sensible à la toxine cholérique, la 
larve de l'oryctes nasîcornis réaiale. La grenouille 
possède un système pliagocytaire bien développé, 
celui de l'oryctcs est rudimentaire. Injectons des 
vibrions cholériques aux deux animaux. La gre- 
nouille les détruit rapidement et évite ainsi l'intoxica- 
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tion, Toryctcs se laisse envahir et succombe à laf 
quantité énorme de poison sécrété. 



- Immunité acquise non spèciûque. 

A. Immunité contre i 



Nous avons \u que, par ccTtains moyens, on réussit I 
à vaincre l'immunité naturelle. Des moyens inverses I 
permettent de renforcer Torfranisme, sans user de.l 
vact^înations spécifiques. Il est vrai qu'on « escamote al 
pour ainsi dire ainsi Tinfoclion et que l'animal pr(Ha 
tégé n'acquiert pas d'état réfractairo nllérienr. 



l orga- ■ 



On peut agir soit sur le microbe, soit sur l'o 
nisme. 

i" Procédés qni agissent Bar le microbe. — Le b. | 
pyocyanique, antagoniste de la bacléridie charbon-! 
neiise in vilro, empêche aussi son développement! 
in t'ivo (lapin). Mais il faut, si l'on veut obtenir nn J 
bon résultat, injecter les deux baclérics 
(M. Emmerich affirme, cependant, que les inocu- 
lations répétées de pyocyanique dans les veines J 
vaccinent contre le charbon). L'ii antiseptique m du I 
microbe de Gessard supportant parfaitement la cha- 
leur, on emploiera les cultures stérilisées à ioo° aveo^ 
autant de succès que les cultures vivantes. 

9" Procédas qui agissent sur l'économie. — Ils ont 1 
tous pour effpl d'amener une phagocytose précoce. 
Pasteur, le premier, constata que la bactéridte, ino- | 
culée avec divers microbes, pouvait ne pas végéter 
cliez les animaux sensibles. Parmi les bactéries aBso- 
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ciées, les unes se comportaient peut-être comme le 
pyocyaniquc, d'autres certainement comme le pneu- 
mobacille. M. Buchner a reconnu que le mélange 
(en proportion convenable) de bacilles encapsulés et 
de bactéridies se révèle toujours înoffensif. Le microbe 
de Fricdlfindcr n'étant point antagoniste de Taulre 
in vilro, il faut admettre qu'il porte son ortion sur 
l'économie. Par quel mécanisme? Inoculons au lapin 
la baclérîdie seule : elle provoquera un œdème local ; 
inoculons le pneumobacille seul : il déterminera un 
afllux leucocytaire ; inoculons le mélange des deux : 
Tessudat local sera, encore ici, ricbe en globules 
blancs, et ceux-ci détruiront les bacilles injectés, après 
18-24 beures. Le microbe de Friedlilnder protège 
donc l'économie parce qu'il produit un alUux leuco- 
cytaire rapide. Lorsque M. Emmericb guérit le lapin 
charbonneuï par inoculation intraveineuse de strep- 
tocoques, il augmente sans doute aussi et le nombre 
et l'activité des cellules phagocytai res. M. Klein a 
noté que les cobayes, immunisés à l'aide d'injections 
intrapérilonéales, contre le proteus, le colibacille, la 
b. lypliique et le pyocyanique, ne meurent pas lors- 
qu'on leur inocule les vibrions cbolériques dans le 
péritoine. Il s'agit toujours d'un appel phagocytaire, 
car l'immunisation renforce la résistance de la séreuse 
abdominale. M. Issacff a prouvé que point n'est be- 
soin de s'adresser aux microbes ; le bouillon, l'eau 
physiologique, divers sémms, la tuberculine..., in- 
troduits en péritoine a^ heures avant les vibrions (on 
le b. typhique), enrayent l'infection. Ils l'enrayent 
K tout simplement par la leucocytose locale à laquelle 
H ils donnent lieu (voir, plus haut, les expériences do 
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M. PieralHni), M. Bordet a pu faire supporter aux 
cobayes u préparés ji une dose deux fois mortelle de 
streptocoques. On influence parfois le système pha- 
gocytairc en injectant certains sérums (d'animaux 
sensibles cependant), sérums susceptibles de se com- 
porter comme des principes spécifiques (noua pré- 
voyons dès maintenant combien la limite entre les 
actions spécifiques et non spéciri(|iies sera dîdîcile à 
tracer). M. Yoges, inoculant sous la peau du cobaye 
o",i de sérum de cobaye ou de lapin, le protège i 
contre looo doses mortelles de bacille de la pneu- 
monie contagieuse (des porcs) introduites sous la peau, 
ou contre 5o doses mortelles introduites dans le pé- 
ritoine [24 heures après]. Un mot sur certaines expé- 
riences de MM. W'alther, Filebne, Lowy et Richter. 
Ces auteurs ont constaté que réiévatron artiQcîelle de 
la température renforce la riSsislance des animaux in- 
fectés. On sait que les modifications tbermiques re- 
tentissent sur Téquilibre leucocytaire : on verra donc I 
dans ce nouveau groupe de laits des phénomènes ] 
analogues à ceux qui précèdent. 

B. Immcmté contre les toxines 



Diverses substances protègent contre les toxines 1 
animales et végétales (Calmettc et Dcléarde) — les 
solutions de nucléo-histone immunisent contre la tel 
nine et la diphtérîne (Freund, Grosz et Jelinek) - 
le sérum de l'éc revisse, animal sensible au venin de ] 
scorpion, préserve pourtant la souris de l'intoxicatioa 1 
par ce venin — le sérum normal de cobaye rend le 1 
cobaye réfractaire aux bacilles morts de la pneumonie 1 



contagieuse des porcs (Vogcs) — le sérum normal de 
chèvre protège le cobaye contre les vibrions cholé- 
riques morts (Pfeiffcr). Le sérum normal du cheval, 
et celui de l'Iionime, empêchent l'action de la leuco- 
cidine staphylococcique sur les globules blancs (van 
de Velde), etc. En fait de toxines soluhles et de 
poisons du corps des microbes, il est donc aussi dif- 
cile de savoir où commence la spécificité, que lors- 
qu'il s'agit de microbes vivants. Les comiiosés les plus 
différents peuvent influencer le système phagocylaire 
i des doses si minimes que leur activité ne reste pas 
au-dessous de ceUes des antitoxines proprement dites ; 
nous y reviendrons bientôt. 

Ponr le moment, indiquons des expériences parti- 
culièrement démonstratives. Nous savons que les 
toxines, fixées sur certains corps (substance nerveuse, 
carmin), deviennent inoffensives au regard des espèces 
sensibles. C'est là une vraie immunité artificielle. 
Prenons comme type le phénomène de Wassennann 
et Takaki. Nous y trouvons deux conditions qui favo- 
risent la résistance de l'organisme. D'abord, la ma- 
tière cérébrale jouit de la propriété d'attirer les glo- 
bules blancs : on s'en convainc facilement par 
"'expérimentation directe ; ensuite, lorsqu'elle est 
; teinte en tétanine » eUe ne laisse diffuser que len- 
tement son poison, et ce poison diffusé (peu abon- 
dant), loin d'écarter les leucocytes, contribue préci- 
sément k les attirer. Pour bien élucider le mécanisme 
du phénomène de Wassermann et Takaki, inoculons 
comparativement l'émulsion télanifère dans le péri- 
toine et dans les muscles. Dans le péritoine, l'înfec- 
.tion est complètement u escamotée u ; les i 
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cléairea s'emparent des particules solides et détruisenlï 
[wrallèlemenl subblance nerveuse el loxine ; la dî-T 
gestion est lente mais toute diffusion de tétanine stsa 
trouve rigoureusement empêchée et ceit l'essentiel. T 
Dani les muscles ce sonl surt it les polynucléaires 1 
qui affluent or ils ne peuvent englober la pulpe ner- 
veuse; la pha^ocj-tose étant retardée, des quantités 
non négligeables de toxine ont le lemps de se libérer 
et l'animal contracte un tétanos grave, dont il peut i 
mourir. Varions l'exjiérience fondamentale, en injec-l 
tant le poison 2^ heures après la substance cérébrale : 
r intoxication fait défaut. La iétanine rencontre dansl 
le péritoine non seulement la bouillie nerveuse, mais I 
encore les leucocytes attirés par elle. Les conditions'] 
ne sont-elles pas les mêmes que dans les recherches | 
de M. IssaefT? — En provoquant chez le cobaye ime | 
mononucléose péritoncale, par injection de pilocar- ' 
pinc (i/3 de milligramme) ou par la laparotomie, J 
M. Besredka a pu augmenter la résistance de l'orga- 
nisme vis-à-vis du Irisulfure d'arsenic (iniroduit deux 1 
jours après). L'organisme n'a dû, ici encore, sapro-fl 
tection qu'à l'inlensilé de la leucocytose locale, uniqufti 
raison d'une phagocytose précoce. 

Les animaux arliriciellemenl protégés contre les! 
toxines n'acquièrent nullement I'cL-îI rélVactaire. 



III. — Immunité acquise spécifique conférés J 
expérimentsiïement par les microbes et les\ 
toxines. 

A. Immusité conférke p.vr i.es microbes 

Depuis les mémorables travaux de Jenner, la ques~fl 
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[lion des vaccinations avait fait peu de progrès dans le 
domaine pratique et n'exîslait pas réellement au 
point de vue doctrinal. En découvrant les moyens 
d'atlénuer et d'aHaiblir les virus, Pasteur a fait re- 
poser la prophylaxie des maladies infectieuses sur des 
bases rigoureusement scientifiques. La vaccination du 
choléra des poules, du charbon et du rouget, d'une 
part; celle de la rage, de Tautre, constituent des 
modèles classiques que seule la sérothérapie a pu 
égaler. 
On connaît aujourd'hui de nombreuses méthodes, 
permettant de conférer l'immunité au moyen des mi- 
crobes. Le problème se caractérise d'un mot : donner 
la maladie légère, pour préserver de la maladie grave. 
Or, donner la maladie légère, c'est proprement doser 
l'infection. Nous prévoyons donc qu'ici encore on 
, agira (isolément ou conjointement) sur le microbe, 
^ l'organisme, le mode d'inoculation, afin de diminuer 
l'attaque ou d'augmenter la défense. 

On peut faire usage de cultures atténuées ou alTai- 

[ bliea — de produits pathologiques affaiblis — de 

I cultures ou produits stérilisés (nous arrivons ainsi, 

[ graduellement, à Timmunilé conférée parles toxines). 

On peut inoculer des doses ménagées de cultures 

lu produits virulents. 

On choisit, si les circonstances le permettent, le 

|:juoment où l'économie ofTre sa rcsislance maxima 

|:(la vaccination contre le rouget se pratique avanta- 

Igeusement chez les porcelets). 

EnHn, dans certains cas, on introduit les virus, 
anormaux ou affaiblis, en suivant une voie déterminée 
B^vaccination du charbon symptomaLique et de la péri- 
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pneumonie à la queue, vaccination du charbon symp 
lomatique et de la rage dana les veines). 

L'infection \accinante se trouve parfois si bienil 
« dosée a qu elle ne pro\oque aucune réaction appa- F 
rente de 1 organisme (vaccination de la peste bovine I 
au moyen de la bile) 

Non seulement d est aisé d"immuniser les aniinaux 1 
vis-à-vis de divers microbes, mais on parvient souvent I 
à leur faire supporter des quantités croissantes doM 
virus. L'hyperimmunité, ainsi réalisée, atteint quel-^j 
quel'ois un degré étonnant. 

Quel est le rôle respectif des humeurs et des cel-1 
Iules (phagocjtaires) dans l'immunité acquiseP 

1° Rûle des humeurs. — Laissant de câté les an-: 
ciennes hypothèses de 1' « épuisement » et de la « sulxl 
stance ajoutée » (Pasleur, Chauveau), qui assimilaient! 
inexactement l'économie k un milieu de culture, r 
nous demanderons si les doctrines humorales récentei| 
se montrent plus satisfaisantes. 

Théorie bactéricide. — MM. Behring et NiaseaJ 
constatant que le sérum des cobayes, vaccinés contre 
le vibrio Metchnikowii, devient bactéricide à l'^ai^ 
de ce microbe, ont pensé qu'il en allait de même pou) 
toutes les infections. Cette généralisation bâtive est 
contredite par la majorité des faits. Le sérum 
animaux inununisés contre la bactéridie charbon-^ 
neuse, le pneumocoque, le streptocoque, le bacillra^ 
du bog choléra, ... ne jouit d'aucune propriété micro^fl 
bicide vis-à-via du pathogène corresjiondant. D'autre 
part, les vibrions avicides, inoculés à un cobaysd 
vacciné, demeurent plusieurs jours vivants dans! 
corps de celui-ci. — Enfin, on peut cultiver, 
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le procédé des sacs, diverses bactéries cUcz les sujets 
immuns. 

Théobie attékua^te. — MM. Charrin et Roger 
ont montré que le streptocoque, le pneumocoque et le 
pyocjaniquc, développés en sérum de vacciné, ne 
tuent plus les animaux neufs. Ils voient là une preuve 
incontestable de l'atténuation d'origine bumorale. 
M. Metchnikoff a fait justice de cette hjpothèse. Les 
cultures inoculées contiennent : i" les microbes, a° le 
sérum de vacciné. Or ce dernier possède le pouvoir 
d'immuniser les animaux neufs (comme nous le ver- 
rons tout h l'heure). Le mélange h sérum de vacciné 
+ microbe » doit donc être inoffensif. Au con- 
traire, les microbes, débarrassés du sérum par lavage, 
doivent manifester leur virulence initiale : c'est ce 
qu'on observe avec le bacille du hog choléra (Metch- 
nikoEf), le vibrion avicide (SanarelL), le pneumocoque 
(Issaëff). 

En somme, ni la théorie bactéricide, ni la tliéorîe 
atténuante ne sont capables d'expliquer la production 
de l'état réfractaire. La théorie de M. Pfeiffer et la 
théorie agglufinanle, dont il sera parlé plus loin, 
doivent élre pareillement rejetées. 

a" Rûle des cellnlaa. — Les travaux de M. Metch- 
nikofF et de ses élèves ont établi que l'immunité 
résulte del'accoutumance des phagocytes aux microbes 
inoculés. Donnons quelques exemples t 

Inoculation des vibrions c/rolérie/ties dans le péri- 
toine du cobiiye iinniiiniaè (CanlacuzÈne). — - Mêmes 
phénomènes que si l'on injecte une dose non mor- 
telle chez le cobaye neuf. Mais ici la phagocytose se 
montre encore plus énergique : api-ès lo heures elle 
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esl terminée, après a5 heures on trouve le conteniA 
du péritoine stérile. 

Inoculation dex vibrions cholériques sous la pena^ 
du chei-al kvperimmimisé (Salimbeni). — Les \i-\ 
brions sont rapidement immobilisés; puis apparais- 1 
sent de nomti'enx leucocytes, qui englobent les mi-J 
crobes en lo-ia heures. L'exsudat ne donne pas déi 
cultures positives passé le second jour. Les vibrîoiu 
prennent l'aspect spliérîque dans les seuls poIynu-1 
cléaircs. Une certaine proportion est transformée eaV 
grains neulrophîles (les granulations éosinopliitevj 
manquent constamment chez le cheval). 

Inoculation du stre/ilocoqiie sous la peau du\ 
cheval hyperimmunisè (Salijubeni). — Vers laqua-d 
torzième heure, au plus tard, les pliagocytes sontfl 
abondants et s'emparent des streptocoques. L'englo-I 
bernent, purement mononucléaire, prend un aprèsfl 
•i!\ heures. Mais les macrophages n'arrivent point &ff 
digérer complètement les bactéries; ils dégénèrent ef« 
diminuent régulièrement de nombre (le quatrièmea 
jour ils ont disparu). On voit arriver alors les poly-j^ 
nucléaires, qui détruisent les cocci en 5 à 6 jours.] 
Il survient ensuite une nouvelle génération de n 
nucléaires, dont le rôle est de capter les débris celluJ 
laires épars. Même transformation neutropbile par-] 
tielle que dans le cas précédent. — Chez le lapin 1 
immunisé, M. Salimbeni a observé des phénoi 
identiques. 

Inoculation du pjocranique dans le péritoine d 
cobaye immunisé (Georghiewsti). — Tout d'abonifl 
une certaine quantité de leucocytes dégénèrent.! 
D'autres alTluenl d(^ù au bout de deu\ heures. 



«Ml MTÉ ACQUISE 28(J 

phagocytose est terminée vers la ^'-5" heure ; les 
polynucléaires jouenl le rtMe dominant. Le 3' jour, 
le péritoine semble stérile; mais, si l'on fait l'aulop- 
sie lie l'animal, on trouve dans le tissu sous-séreux 
des amas leucocytaires contenant encore des germes 
vivants. 

Inoculation du pyocyanitfue sons la peau du 
cobaye ou de la chèvre hi/perimtnunisés (Geor- 
ghiewski), L'englobenienl débute après 2 heures en- 
viron ; il est complet auï abords de la i5* heure. Peu 
à peu se dévelopjie un petit abcès bénin, où la cul- 
ture seule révèle des bacilles vivants pendant quinze 

i jours. 

Il résulte de ces expériences, et de bien d'autres, 

I que les leucocytes protègent l'animal vacciné, comme 
ils protégeaient l'animal naturellement immunisé. La 
vaccination a eu pour effet d'accoutumer les globules 
blancs aux bactéries. Loin d'être maintenant repous- 
sés par elles, ils sont au contraire puissamment 
attirés. Ajoutons qu'ils sont englobés vivants et viru- 
lents (des travaux, superposables à ceux qui ont été 
mentionnés en parlant de l'immunité naturelle, le 
démontrent surabondamment). 

La vaccination change donc le signe de la chimio- 
taxie. N'y a-t-il jamais de destruction extracellulaire 
des microbes, chez les sujets devenus réfractalres i* 
Oui, dans quelques cas rares. Nous parlerons bientôt 
du « phénouif'nc de Pfeiffcr n et nous discuterons 
alors sa signification : inutile de faire des redites. 

3° Peut-on vaincre rimmunité acquise T — Certai- 
nement, mais la résistance est parfois trJs marquée. 

' M. Marchoux n'a vu céder l'immunité charbonneuse 
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(pastorienne) que devant le refroidi ssenienl et la gea- 1 
lalîon. M. SanareHi a tué les cobayes vaccinés contre ï 
le vibrion avicide en les soumctlant au l'roid ; 
l'inoculation d'épreuve. M. Canlacuz^ne s'est adressé 1 
à la narcose, dans ses recherches sur les vibrions. [ 
Voici son expérience. 

Inoculation des vibi-ions tlnns le péritoine du ' 
foliaye immunisé et nnrcosè. (On injecle sous la peau I 
I centimètre cube de teinture d'opium pour 200 I 
grammes, lors de l'infection). ■ — ■ La diapédèse est 
retardée; la phagocytose fait défaut pendant l 
heures. On se croirait en présence d'un cobaye neuf | 
qui a reçu la dose mortelle de virus. Cependant la | 
mort arrive plus lentement et l'englobe ment se 
montre complet au moment où l'animal succombe. 
— M. Georghiewski a obtenu les mêmes résultats ] 
chez les cobayes immunisés contre le pyocyaoique. 

M. Deléanle a étudié l'influence de l'alcool sur ] 
l'immunité. Les lapins alcoolisés, au cours de la v 
cinalion contre la rage ou le charbon, ne sauraient ] 
être rendus réfraclaires. Les lapins, déjà réfractaires, , 
ne perdent pas leur immunité du fait de l'alcoolisme. ' 
Enfin, les lapins, déjà alcoolisés, ne sont vaccinables j 
que si Ton suspend l'empoisonnement éihylique pen- 
dant l'immunisation. 



B. Imml'mté confkhée v\n les toxines 

Le mithridatisme est connu depuis bien long- 
temps. On sait aussi que, dans les pays chauds, les ' 
indigènes parviennent fréquemment à se rendre réfrac- 
taircs aux venins (serpents, scorpions). Les monta- 
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I gnardsde Slyrie s'accimlument à l'arsenic. M. Jac- 
({uctcilalt récciiimcnt ic cas d'un individu supportant 
quotidiennement t/i grammes de clilorhydrate de 
morphine et i gramme de chlorhydrate do cocaïne, 
te, etc.. 

Les travaux de MM. l'rflnkcl, Boliring, Rom et 
VaiUard. ,. ont permis d'entreprendre la vaccination 
par les toxines aolubles (nous connaissons dÈjh la vnc* 
cination par les corps microbiens). Suivant les cas, 
on emploie pour commencer les jwisons normaux à 
dotes ménagées, ou bien les poisons atiTuiblis (chalenr, 
solution iodo-iodurée et autres substances chimiques). 
On se sert plus rarement des produits pathologiques 
stérilis^'s ou filtrés. Le résultat est l'immunité, et 
même l'hyperimmunité lorsque la tolérance a été 
poussée très loin. Quelle sera la cause de cette tolé- 
rance? 

Lo sérum des animaux vaccinés devient ordinaire- 
ment « toxinicide n (ou, comme on dit, de préférence, 
« antitoxiquc n). Mais il n'y a point lu une règle l'alale. 
MM. Cahnelte et Dcleardc ont vu que les humeurs 
des grenouilles et des tortues, immunisées contre 
Tabrine, ne préservent pas les souris : bien plus, elles 
les tuent. M. Vaillard vaccinedeux lapins contre le téta- 
nos (c'est (i-dire contre lu toxine tétanique), l'un avec 

I des spores pures additionnées d'acide lactique, l'autre 

' avec du poison affaibli : te séi-um du premier n'ac- 
quiert aucune untiloxicité, le sérum du second dcviciil 

' toxinicide. M. van de Vclde immunise deux lapins 
contre le staphylocoque, l'un avec des exsudais d'ani- 
maux inoculés dans la plèvre, l'autre avec ces mêmes 
exsudais chaufl'és (1/2 heure vers Go") ; le sérum du 
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premier devient seul antileucocidique. et cependant! 

les deux Animaux se montrent également réfractaires. T 

Il faut donc chercher l'explication de la tolérance 
du côté des cellules (phagocytes). Comme on ne voiia 
pas les toxines, on est obligé de tourner la diiQcultél 
de diverses manières. Mentionnons l'artifice suivant, f 
auquel a eu recours M. Calmelte. Le noir animal J 
retient Tabrine, et la « teinture » ainsi obtenue résiste.l 
au lavage. Si, dans le péritoine d'un cobaye o pré-fl 
paré » (par injection de bouillon, pratiquée la veille), f 
on inirixluit Témulsion dabrine loxiJere, on n'observe | 
pas de phagocytose, malgré l'abondance des leuco-l 
cytes présents. Si dans le péritoine d'un cobaye vaol 
ciné et préparé, on pratique la même inoculation, ■ 
voit les globules blancs englober rapidement les grains! 
de noir animal. 

L'immunité vis-à-vis des toxines nous apparaît donc 1 
comme l'accoutumance des phagocytes aux poisons j 
microbiens. 

Les lapins, vaccinés contre la létanîne, perdent! 
l'état réfractaire quand on les alcoolise. Les lapint 
alcoolisés au cours de la vaccination, deviennent dilTi^'J 
cilement immuns. Enfin, les lapins, déjà alcoolisés, 1 
ne peuvent être vaccinés que si on suspend l'intoxi-j 
cation par l'alcool (Deléardc). 



C. Rapports des of.ix immunités. 

Les sujets vaccinés par les microbes n'ont le plus J 
souvent aucune immunité vis-à-vis des toxines, ilsl 
peuvent même se montrer plus sensibles que les su- 
jets neufs. Cela résulte des espériencca de M. Metch- \ 
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nilfofr et de ana élèves (b. pyocyanique, b. du hog 
choléra, v. avîcide — cultures sljSrilJsées) ; de MM. 
MetchnikoIT, Roux et Salimbeni (les animaux vacci- 
nés contre les vibrions cholériques ne résistent pas k 
la toxine soluble) ; et deM. Wasaeinann (mêmes obser- 
vations au sujet du b. pyocyanique). 

Les sujets vaccinés par les toxines possèdent l'im- 
munité vis-à-vis de la toxine et vis-à-vis des microbes. 
Voici, d'après M. SaUmbcnl, comment sont détruits 
les bacilles diphtériques sous la peau des chevaux 
hyperimtnunisés par la diphtérine i on voit apparaître 
très vite de nombreux leucocytes (polynucléaires 
principalcnicnt) ' la phagocytose est complète après 
64 heures. Une certaine quantité des bactéries captées 
se transforment en grains neutrophiles. Si l'on fait 
l'inoculation d'épreuve au bout de l'oreille et si, vers 
la fin de la première heure, on résèque le point ino- 
culé, l'examen microscopique montrera une dlapédèse 
intense (même au niveau des petites artères) ; il mon- 
trera ainsi que les lymphatiques sont gorgés de leu- 
cocytes. 



. — Immunité acquise spéciûqae conférée 
expérimentalement pur les sérums. 



MM. KicJict et llericourt ont établi (i8S8) que le 
sérum des chiens, vaccinés contre le slaphylococcus 
pyosepticus, peut immuniser les lapins vis-à-vis du 
microbe (découverte des sérums a nti- microbiens). 
MM. Behring et Kilasato ont reconnu ensuite (1890) 
que le sérum des animaux, vaccinés contre les toxines 
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^phtérique et tétanique, jouit de la triple propriété I 
préventive, aatiloxîque et curativo à l'égard de ces | 
toxines (découverte des sérums an ti toxiques). On sait j 
l'îiniMjrlance cupilale de ces dernières recherches. 

Nous étudierons successivement : les sérums anti- 
microbiens; les sérums antitoxiques: les rapports de-l 
ces deux anticorps ; puis le « phcnomiine de Pfeiffer » et I 
les découvertes auxquelles sa discussion a donné lieu. 



A. SÉRDSIS ANTIMICROIIIRN^. 

Le sénim des sujets immunisés — et surtout hyper- 
immunisés — contre divers microbes (pas contre I 
tous, malheureusement) jouit de la faculté d'immu- 
niser d'autres sujets, appartenant ou non à la mfime I 
espèce. L'état réfractaire ainsi communiqué — plus ■ 
ou moins solide selon l'activité du sérum — revêt tou- 
jours un caractère transitoire : il s'évanouit après a ou 
3 semaines environ (sauf si l'on inocule des doseï I 
énormes). C'est une résistance d'emprunt, qui fléchit | 
au fur et à mesure que s'élimine l'anticorps injecté, f 

Comment agissent les sérums antimicrobiens t> ]iaA 
ne sont pas bactéricides dans la majorité des cas ; il»l 
ne sont qu'exceptionnellement antitoxiques. Il fauti 
donc bien qu'Os influencent le sjstÈme phagocylaire. .' 
Les expériences suivantes vont le prouver. 

Inoculation du b. pijcocynnique diins le péritoine 1 
du cobaye immunisé par le sérum. (Georghiew3ki),.£ 
— Mêmes phénomènes que si l'on fait l' inocula lion cheK 1 
un cobaye vacciné parles microbes. — On peut schéma- f 
tiser in vitro ce qui se passe in vivo. Mélangeons, àdu i 
sérum antipyocjanique, des bacflles du pus bleu et de? 1 
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leucocytes de cobaye neul': ces derniers, stimulés par 
l'anticorps, vont englober avidement les bactéries et 
1 es ■ transformer en granules dans leur proloplasmn. 

laocnlatinn du streplocaijue el du sérum de Mar- 
inai ek (S. nnlistre/jtococciqiie) dans ie péritoine du 
cobaye préparé. (Bordel). — 11 est nécessaire de 
préparer le cobaye, à cause de la virulence du strep- 
tocoque emplové. Dose mortelle. La pbagocy- 
tosc se manifeste rapidement el l'animal guérit sans 
encombre. Dose plusieurs fois mortelle. 
Selon la quantité inoculée le cobaye meurt ou résiste. 
Dans le premier cas la phagocytose est lardivecl incom- 
plète. L'englobemcntn'a lieuquevers la 22" heure, el 
encore reste-t-il partiel. Les leucocytes sont cependant 
très nombreux, puisque l'animal a été préparé : il ne 
sont pas assez stimulés pour détruire la totalité des 
microbes présents. iVprès 28 heures, l'exsudat très 
riche en cellules, épais, pyoïdc, constraste avec l'iner- 
tie fonctionnelle de l'organisme ; les mononucléaires 
montrent un peu plus d'activité que les polynucléaires, 
mais celle activité est bien insulhsante. Au bout de 
34 heures, les streptocoques, nombreux et encapsulés, 
se multiplient abondamment et envahissent l'économie. 
— Dans le second cas on voit les leucocytes augmen- 
ter de quantité pendant près de ao heures sans que la 
phagocytose soit marquée ; puis, tout à coup, celle- 
ci débute et se parfait en peu de temps (crise phago- 
cylaire). Le cobaye guérit d'ordinaire; parfois une 
rechute l'enlève. C'est qu'alors on était à la dose 
limite. 

Inoculation de la bnctéridie dans le péritoine du 
lapin immunisé par le sérum (Marchoux). — On 
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injecte le sérum an li charbonneux dans le péritoine et, 
le lendemain, une émulsion bactérienne (sans spores). 
L'englobement est tepniiné en lo minutes; après 
ai heures la séreuse se révèle stérile. — Quand on 
éprouve les animaux avec du sang cbarbonneux, il est 
nécessaire do leur injecter infiniment plus de sérum 
que si Ton fait usage de cultures, car la présence de 
petits caillots gêne beaucoup la phagocytose. Pour le 
démontrer, inoculons les bactéridies ou sein d'une 
ecchymose : il sera impossible de sauver le lapin. 
— Le sérum ne vaccine pas contre l'infection jiar les 
spores parce que les spores résistent énormément à la 
digestion intracellulaire et qu'il faudrait pouvoir sti- 
muler davantage l'énergie des leucocytes. 

Les exemples précédents justifient donc bien le 
nom de stiranlines, que M. MetchnikolT a donné 
aux sérums antimicrobiens (ainsi qu'aux sérums anti- 
toxiques et aux substances vaccinantes non spéci- 
fiques). Ils nous font assister à toutes les péripéties 
de la lutte entre les bactéries et l'organisme suiE- 
samment ou insuffisamment renforcé. De tels faits 
dictent, pour ainsi dire, leur interprétation. 

Les sérums mérilenl-ils le nom de spécifiques que 
nous avons choisi dans notre classification? Pas 
absolument. Nous savons déjà que des sérums quel- 
conques, ainsi que des corps très variés, protj^ent ] 
parfois l'économie à des doses minimes (aussi mi- 
nimes que celles auxquelles on emploie les anticorps). 
D'ailleurs, spécifiques ou non, les stimulines 
n'agîssenl-elles pas toujours d'une façon Identique? 

On réussit souvent h vaincre l'état réfractaire, 
quand on injecte de grandes quantités de virus, 
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quantités qui dépendent de la virulence du microbe 
d'une part, de raclivité du sénini do l'autre ; les 
chiffres varient avec cliaque cas particulier. La vacci- 
nation par les anticorps est fréquemment inférieure, 
comme solidité, h la vaccination jwr les microbes. 
M. Marcboux a eu facilement raison de ia séro- 
immunité charbonneuse, en associant au bacillus 
anthracis diverses bactéries ou toxines ; ces moyens 
sont restés sans effet vis-à-vis de rimmunîté pasto- 
riennc. Celle-ci ne disparaît pas non plus lorsqu'on 
inocule du sang virulent ou des spores. 



lî. SÈHt;HS ANTITOXIQLËS 

Le sérum des animaux vaccinés — et surtout 
hjpervaccinés — contre les toxines (animales, végé- 
tales, microbiennes) et contre certains poisons, pos- 
sède une triple propriété. Inoculé avant la toxine, il 
préserve — inoculé avec la toxine, il préserve 
encore- — inoculé après la toxine, il guérit (tant que 
l'intoxication n'est point Irop avancée). On sait 
quels merveilleux résultais a donnés la sérothérapie 
(Behring, Roux). On sait aussi que le sérum antité- 
tanique, injecté en pleine substance cérébrale, peut 
guérir le tétanos déclaré (Roux et Borrel). Nous ne 
pouvons insister sur ces questions, qui se rapportent 
à la thérapeutique spéciale. 

Comment agissent les antitoxines? M. Rehring a 
d'abord pensé qu'elles neutralisaient chimiquement 
les poisons bactériens. M. Buchner réfuta cette 
manière de voir en montrant qu'un mélange de toxine 
et d'antitoxine tétaniques, inoffensif pour la souris, 
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tuait parfaitement le cobaje; il conclut que poison 
et contre-poison coexistent simplement dans le mé- 
lange, sans offrir trace de combinaison mutuelle. 
M. Behring n'admit pas Texplicalion ; il soutînt qu'il 
reste un excès de toxine, indifférent vis-à-vis de la 
souris et mortel pour le cobaye. M. Roux établit que 
le mélange «neutre», supporté par les cobayes sains, 
fait périr les cobayes débilités. M. Bebrîng répondit- 
que l'excès de toxine (non combinée) suffit à entraî- 
ner la mort des animaux adaiblis, dont les cellules 
sont hypersensibles. MM. Roux el Calmettc chauf- 
fèrent vers 80° un mélange « neutre » de venin 
el d'antivenin, et purent ainsi détruire l'antitoxine, 
tout en respectant la toxine. M. Wassemiann opéra 
de même pour le poison et le contrepoison pyocya- 
niques. M. Behring vit là un simple dédoublement 
de son composé chimique, sous l'iniluence de la 
chaleur. 

Pour savoir si les antitoxines portent leur action 
sur les toxines ou sur l'organisme il faut donc invo- 
quer encore d'autres considérations. Faisons d'abord 
remarquer que certaines substances non spéciGques 
(id^i aupra : Immunité non spécifique) se comportent 
absolument comme les antitoxines les plus légitimes. 
D'autre part, rappelons que le sérum antitétanique , 
vaccine contre le venin des scrpenis et qu'il en va de ] 
même pour le sérum des lapins immunisés contre la 
rage — bien que ce dernier ne préserve pas les ani- 
maux neufs de l'infection rabique. Si des corps non 
spécifiques exercent, dans certains cas, une pareille 
action protectrice, c'est évidemment parce qu'il» 
s'adressent à Torganisme. Les contrepoisons spécl> 



fîques ne sont sans doute aussi que des slimulines 
leucocytaires. Les travaux suivants, entre autres, 
infirment cette manière de voir. 
Ej'périences de M. CnlinellesiirCaùrine. — Lenoir 
animal « teint en abrine » et émulsionnc dans l'eau 
physiologique, est englobe par les phagocytes péri- 
tonéaux des cobayes préparés et immunisés 3^ heures 
auparavant (F immunisât ion se fait à l'aide du scrum 
anliabrique). Résistance et phagocytose marchent de 
pair, pour cette toxine rendue visible. 

Recherches de M. Besredka sur la diphtérine. — 
Les animaux guéris de l'intoxication, grâce au sérum, 
offrent une polynucléose qui se prolonge pendant 
quelque temps ; quand la polynucléose manque, le 
pronostic est fatal. Mêmes constatations chez les 
diph Critiques traités avec l'antitoxine. 

Hevhercfies de M. Besredka sur l'acide arsénieu.v. 
— Le sénmi des lapins qui ont pu supporter la dose 
mortelle de ce composé (adminiairée par fractions) 
présente, après 6-8 jours, les deux propriétés pré- 
ventive et anliloxique (il ij'est point curatif). On 
constate que son administration amène de l'hyper- 
leucocytose. Il agît donc sur le système phagocylaire 
' et renforce la résistance des globules blancs. 

Nous ne voulons pas nier a priori l'existence de 
contrepoisons réels, d'antidotes au vrai sens du mot. 
' Mais le seul exemple connu d'une véritable neutra- 
f lisation cliimique, l'acUon de l'hyposulfile de soude 
\ sur les dinitriles normaux (^ang ; Heymans et 
l Masoin), appartient précisément à l'immunité non 
spécifique et ne saurait être comparé aux stimulations 
I leucocytaires d'origine antitoxique. 
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C. R.VPI'OHTS DUS SÊBO-IMMIMTÉS ASTI^^It:ROBIE^^E 
ET ANTITOXIQLE 

Les sérums an li microbien s ne sont généralement 
pas antitoxiques (expériences sur le bacille du hog 
choléra — ■ Melclinikoff ; sur le >'ibrio Metchnikowiî — 
Sanarelli ; sur le pneumocoque — Issaëfî; sur les 
vibrions cholériques — PfeifTer et Wasserman etc.) ; 
il faut faire une exception pour le sérum antipesteux 
(Uoux). N'étant pas aniitoxiques, ils jouissent d'un 
pouvoir curatif nul ou peu marqué ; peut être, cepen- 
dant, a-ton trop exagéré cette nullité thérapeutique 
(le sérum de Marmorek guérit parfaitement l'ana- 
sarquc du cheval). Les sérums antimicrobiens sont 
parfois préventifs à dose plus taiblo que les sérums 
antiloxiquea correspondants (sérums cholériques, pyo- 
cyaniques). 

Les sérums antitoxiques se montrent préventifs, 
antitoxiques et curatifs vis-à-vis des toxines et des 
microbes. (Metchnikoff , Roux et Salimbeni — 
Wassermann). 

D. Phénomène de Pfeiffeu 

Quand on inocule une émulsion de vibrions cholé- 
riques dans le péritoine des cobayes hyperîmmu- 
nlsés, on observe, d'après M. PfeilTer, le phénomène 
suivant : les v^b^ions sont immobilisés, se transfor- 
ment en granules et se dissolvent peu k peu, 
que les phagocytes interviennent. La destruction 
bactérienne serait donc extracellulaire (fig. 3i). 
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Quand on inocule la même émulsion, mêlée a du 
1 anticholerique (choléra sérum), dans le péri- 
toine des. (.obajes neufs, les ■ipparencps sont iden 
tiques, maib, de plus, les Mbnons immobib^és se 
réunissent quelquefois en amas 

M Bordel n établi qu on peut reproduire le phe 
nomene m \ilro Se** ncherclies marquent I origine 





■ des vibrions en granules 
« (I, = IjmpbocjtB). - 

„°ninule.'d»n. leî'pol""^ 

it périlon^l (cobaye hypcrimmuniiè, <i préparé >i 

ir iD^BCUon da boulllan). Lu desIruFlloD àet vibrions a llsu grâce à 

englobos toMervonl In 



d'une série de tra\auï 1res importants, qui se rap- 
portent aux sérums antimicrobiens, anliccUulaircs, 
antihumoraux, antidiastasiques ISous les résumerons 
pour terminer. 

1° miction de Pfeljfer. 

A. Fhânomène bactéricide. — Exprimé pur la trans- 
formation granulaire (la dissolution ultérioure paraît 
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douteuse). Le choléra -sérum possède donc, en dehors 
de sa faculté préventive, un pouvoir mîcrobicide in- 
tense. Ce pouvoir est spécifique. Les expériences sui- 
vantes (Bordel el Ganlacuzène) vont nous indiquer 
comment il s'cserce. 

ExpÊHiENCES IN VITRO. — Lc cliolérasérum frais, 
mêlé aux vibrions, les convertit en granules (el les 
agglutine). — Le C S., vieux ou chauffé (1/2 heure 
à 55°), ne modifie plus la forme des vibrions (mais 
il les agglutine parfaitement). — Le C. S., vieux ou 
chauffé, additionné d'un sérum frais quelconque, ré- 
cupère ses propriétés originelles. 

Le C. S. contient, par conséquent, trois sub- 
stances : S. agglutinante (que nous laisserons mo- 
mentanément de côlé) — 6. bactéricide normale (ubi 
supra) — S. préventive. Cette dernière résiste à 70". 
Elle possède ce singulier privilège de transformer 
l'atexine noimale en lysine spécifique. Pour obtenir 
l'effet bactéricide ca raclé ris tique, il faut le concours 
des deux substances. L'alexine, isolée, se montre fort 
peu active; le C. S. vieux ou chauHë, permet le dé- 
veloppement des vihrions; au contraire, le mélange 
provoque les altérations découvertes par M. Pfeiffer. 
M. Bordel admet que la substance préventive sensi- 
bilise les vibrions à l'action de la Ijsîne normale. 

Expériences is vivo. — Le C. S. , même vieux ou 
chauffé, mêlé aux vibrions et injecté dans le péritoine 
du cobaye neuf, détermine le phénomène type. 

Voici plusieurs tableaux empruntés à M. Cantacu- 
zène. 

Injeclion de sènini et de vibrions mélangée. — 
La majorité des bactéries se transforme en gra- 
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nules. La plupart dca polynucléaires, altérés, s'en- 
tourent d'une atmosphère {glaireuse ; tous les vibrions 
compris dans celle aréole sont spliériques (fig'. 3i). — 
Après 1/2 heure, on voit s'élever notablement le nom- 
bre des niicrophag'es. Ils commencent à englober lai 
granules. — Vers la 3° heure, il reste |ieu de grains 
libres. Parlbis ceux-ci semblent disparaître très vite ; 
aussi M. Pfeiffer croyait-ii à une dissolution rapide. 
Il est probable qu'une telle dissolution doit être au 
moins limitée, car on retrouve les granules, évanouis 
en apparence, sur les parois péritonéales. Là ils sont 
captés parles leucocytes, et la séreuse se montre sté- 
rile au bout de 3o heures. 

Injection de vibrions et, 3 heures a/irés, de 
sérum. - — (Dans ces conditions, l'animal succombe 
toujours). AvanI l'injection du sérum on n'observe 
ni leucocytose, ni phagocytose. Peu après l'injection, 
les polynucléaires montrent l'aréole muqueuse indi- 
quée plus haut, et les vibrions deviennent spbériques. 

— Au bout d'une heure, leucocytose et phagocytose. 

— Vers la 3° heure, Penglobement est presque 
complet. — Si l'animal meurt en ia-i5 heures, la 
phagocytose est terminée lors de la mort ; s'il meurt 
en 24-3o heures, nombre de granules intracellulaires 
ont germé (ce qui prouve qu'ils avaient été captés 
\ivants). 

Injection de sérum et vibrions inélangi;s à des 
animauj: narcoses. — Dans les quatre cinquièmes 
des cas les cobayes succombent, avec un retard il 
est vrai. Si la mort survient en 20 heures, la trans- 
formation granulaire est lente, et les grains dispa- 
raissent lentement. Il reste toujours des vibrions 
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libres qui infectent l'animal. — Si la mort survient 
en 70 heures, tous les granules sont englobés vers la 
8° heure, mais il [>ersisle des formes vîrgulaires qui 
augmentent peu a peu de nombre. De leur côté, les 
leiicocytes sortent peu à peu de leur torpeur el, vers 
la fta° heure, captent presque tous les vibrions pré- 
sents ; il est trop tard alors et le cobaye périt. 

THÉoniE DE Pfeiffeb. DiscussioH. - — M. PfeiiTer 
explique ainsi la réaction qu'il a découverte : le C. 
S, contient des anticorps spéciGques fnon bactéri- 
cides, non a nti toxiques}, formés sous l'influence de 
la vaccination, et capables de donner naissance à des 
corps bactéricides actifs. Ces derniers traduisent leur 
présence par la destruction extracellulaire des mi- 
crobes inoculés. Généralisant les faits observés avec 
les vibrions, le savant allemand pense que la phago- 
cytose est loin de représjmter l'unique mode de dé- 
fense de l'organisme. 

M, Metchnikoff et ses élèves, approfondissant la 
réaction de Pfeiffer, ont ramené à leur juste valeur 
les apparences qui la caractérisent. Voici la théorie 
qu'ils ont proposée. Chez les ^imaux vaccinés « acti- 
vement » (c'est-à-dire par les vibrions), les leucocytes 
contiennent les deux substances : bactéricide normale 
et préventive^ chez les animaux neufs, ils ne con- 
tiennent, bien entendu, que l'atexine de Buchner. 
Nous savons, d'autre part, que l'injection de liquides 
ou d'émulsions variées, dans le péritoine, provoque 
la phagolyse des globules de la séreuse. Rien de plus 
simple que d'expliquer le phénomène de Pfeiffer k 
l'aide de ces données. 

Nous inoculons des vibrions chez un animal 
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hjper immunisé (if faut qu'il aoit byperimmuiiisé ; 
il faut que ses leucocytes renferment beaucoup de 
substance préventive) : la pliagoljse amène mécani- 
quement l'issue des corps bactéricide et prévenlif, et 
l'association de ceux-ci détermine, comme in vitro, 
l'état granulaire des vibrions inoculés. Nous inocu- 
lons des vibrions, mêlés au C. S. cbea un animal 

!uf; la phagolyse met en liberté Talexine normale, 
qui vient s'associer à la substance préventive intro- 
duite avec des microbes, et ceux-ci sont encore trans- 
formés, comme in vitro. 

La théorie de M. Metcbnikoffse base sur de nom- 
breuses preuves. Tout d'abord, il est aisé de démon- 
trer que les deu\ principes actifs résident dans les 
leucocytes. Le liquide d'œdèmc des sujets bjperini- 
munisés n'influence pas les vibrions ; le sérum de ces 
même animaux perd de son énergie après injection 
intraveineuse de carmin, injection qui provoque 
l'hjpoleucocytose. Il est non moins facile d'établir 
le caractère exceptionnel, et pour ainsi dire artificiel, 
de la réaction de PfeilTer. L'inoculation des vibrions 
dans les régions pauvres en leucocytes ne saurait 
produire de pbagolyse appréciable : elle ne s'accom- 
pagne pas davantage de transformation granulaire. 
On peut injecter l'organisme cholérique sous la peau, 
dans la chambre antérieure. . . sans jamais observer 
de destruction exlracellulaire. Enfln, augmentons le 
nombre et la résistance des phagocytes péritoneanx, 
grâce à la méthode de « préparation » déjà plusieurs 
fois mentionnée: le phénomène de Pfcifler n'aura 
plus lieu (fig. 3i). Cette expérience prouve aussi que 
les globules blancs n'excrètent pas les produits élabo- 
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rés par eux, car, dans Thypolbèsc de M. Buchner, 
la destruction extracellulaire devait devrait atteindre 
précisément son maximum chez les animaux préparés. 

Concluons que la phagocytose représente bien le 
mode essentiel de protection de l'économie. Là où 
elle semble en défaut, il s'agit d'un simple accident 
et ce sont encore les produits leucocytaiies auxquels 
on doit rapporter la mort des microbes inoculés. 

Le phénomène de Pleiffer ne parait pas — quoi 
qu'on ait dil -— avoir été véritablement constate avec 
d'autres bactéries que les vibrions. 

B, Phénomène agglutinant.^ Nous avons indiqué 
que le C. S. agglutine les vibrions in vitro (et 
quelquefois in vivo). D'autres sérums spécifiques ■ 
jouissent de la même propriété vis-à-vis des microbes 
correspondants. La faculté agglutinante est donc infi- 
niment plus répandue que la faculté bactéricide. 

MM. Cbarrin et Roger avaient montré jadis que le 
b. pjocyanique se développe sous forme d'amas dans 
le sérum des vaccinés. M. MetchnikoIT et ses élèves 
ont fait pareille constatation pour le vibrio Metchni- 
kowii, le pneumocoque, le bacille du rouget. On a 
remarqué aussi que le sérum des animaux immunisés 
contre le b. typhique, le colibacille, leb. aerogenes... 
se comporte identiquement. Enfin, on s'est aperçu 
que les individus ou les animaux infectés par les bac- 
téries que nous venons d'indiquer (et par d'autrea 
encore) présentent un sérum agglutinant. M. VVidal 
a fondé sur ce lait sa précieuse méthode du séro- 
diagnostic. ÏSous voyons déjà qu'agglutination et im- 
munité n'ont entre elles aucun rapport forcé. 

CABiCTtaiES DE l'acglctisation. — On peut la 
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réaliser de deux façons diSérenles : soil en mélangeant 
au sérum une émulsion microbienne, soit en addi- 
tionnant de sérum le bouillon ensemencé. Dans le 
premier cas, le liquide trouble s'éclaircit et les mi- 
crobes se réunissent à la partie inférieure ; dans le 
second, la culture se développe d'après le type strep- 
tococcique (liquide limpide, avec dépôt floconneux) ; 
elle ofl're d'ailleurs sa virulence normale. Certains 
organismes se laissent agglomérer à l'état naissant, 
mais point k Télal adulte: le pneumocoque, par 
exemple. Plusieurs espèces bactériennes sont agglu- 
linables même après leur morl. 

L'activité du sérum varie beaucoup suivant les 
circonstances ' parfois il existe un degré de dilution 
optimum (le sémm des animaux immunisés contre le 
rouget se comporte ainsi — Mesnil). M. Salimbcni a 
établi que l'air favorise l'agglutination. Il a constaté 
également — fait important — que l'agglomération 
manque in vivo. On ne l'observe pas quand on in- 
jecte les vibiions chez les animaux qui ont reçu le 
sérum la veille ; on l'observe, au contraire, chez ceux 
qui reçoivent un mélange de vibrions et de sérum ; 
et elle s'accuse d'autant plus qu'on a attendu davan- 
tage avant de pratiquer l'inoculation. Lorsqu'on in- 
troduit les vibrions sous la peau des chevaux hyper- 
immunisés et qu'on prélève de temps en temps une 
goutte d'exsudat, il faut bien se garder de léser les 
vaisseaux capdiaires, sinon le sang exlravaaé suffirait 
pour délerniiner l'agglutination (et la transforma- 
tion granulaire). La seule modification des vibrions 
qui se produise au sein de l'organisme liypen'scciné, 
c'est r immobilisa lion. 
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La substance agglomérante, contrairement à la 
substance préventive, peut passer dans les diverses 
humeurs (sérosités, lait, urine...). Elle résiste à 60° 
(sérum) et se détruit à yS^-So" (lait) — Wîdal. 

Théories de l'agglutination. — MM. Gruber et 
Durham ont soutenu que les corps agglutinants spé- 
cifiques gonflent la membrane des microbes et sensi- 
bilisent, par là même, ceux-ct à l'action des alexines. 
On rencontre parfois la tuméfaction indiquée (vibrion 
cholérique — Trumpp ; baciUe de la peste — Zabo- 
lotny ; oïdium — Roger), mais c'est un pur effet de 
l'alexîne et non de l'agglutinine. Après chauffage (55") 
le sérum agglomère parfaitement et ne modi&e plus 
l'aspect des microbes (Bordet). M. Krauss a noté 
que les cultures filtrées a'agglulinent sous la forme 
d'un coagulum, colorable au moyen des matières 
basiques. M. Ch. Nicolle s'est occupé spécialement 
de ce « coagulum de Krauss » et a publié de nom- 
breuses expériences sur le sujet. Il pense que, lors de 
l'agglomération, les microbes sont entraînés par la 
coagulation qui se produit dans le liquide et au ni- 
veau des membranes bactériennes. M. ISordet dis- 
tingue deux éléments: le phénomène de Krauss et 
l'agglutination proprement dite. Le premier sera étu- 
dié plus tard; il ne saurait rendre compte de la 
rapidité avec laquelle se manifeste souvent l'éclaircis- 
sement des émulsions, car sa production est toujours 
lente ; du reste, on ne voit pas, englobant les bac- 
téries, le réseau, colorable par les matières basiques, 
qui devrait se révéler constamment. Le second s'ex- 
pliquerait ainsi; les agglutînines agissent sur les mi- 
crobes, en modifiant leurs propriétés d'adhésion 
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moléculaire. Si ta composition saline du milieu est 
convenable, l'agglomération se produit; sinon, elle 
faitdélaut. (M. Duclaux avait déjà beaucoup insisté 
sur le rôle des sels dans les coagulations et dans les 
actions diastasiqucs). M. Bordet invoque, à l'appui 
(le son opinion, plusieurs expériences, dont la sui- 
vante: une éraulsion do vibrions, en eau physiolo- 
gique, est traitée par le C. S : l'agglutination a lieu. 
On centrifuge, on décante, on dilue le dépôt avec un 
peu d'eau et l'on fait deux portions. L'une (\) est 
additionnée d'eau physiologique, l'autre (B) d'eau 
distillée. On centrifuge: la précipitation est plus ra- 
pide pour (A) que pour (B). On recommence l'opé- 
ration avec les dépôts (A)' et (B)' : (A)' montre une 
précipitation (B)' n'en montre pas. Si l'on ajoute 0,7 
pour 100 de sel à (B)', l'agglutination apparaît. Les 
agglutinines sont donc des diastases coagulantes ; il 
faut toutefois les distinguer des autres coaguUnes 
dont il sera question ultérieurement. 

L'agglomération « spontanée u des cultures doit 
reconnaître pour cause la sécrétion d'agglutînincs par 
les microbes, au cours du développement (Ch. Ni- 
colle). M. Malvoz a montré que le liquide de culture 
du premier vaccin cliarbonneux affglomère la bacté- 
ridie atténuée. 

C CaractëreB généraux des lysines et agglatinines 
spécifiqaes. — - Elles succèdent à l'injection des mi- 
crobes vivants ou morts et des toxines. En inoculant 
le vibrion cholérique et le bacille typhique chez 
un même animal, on obtient les anticorps cor- 
respondant aux deux bactéries. Ainsi que les lysines 
et agglutinines normales, les lysines et agglulinines 
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spécifiques sont fixées par les microbes sensibles, les- ' 
quels peuvent s'accoutumer à ellps. MM. Ransom et 
Kiliishima ont établi que les vibrions cbolériques, 
après ensemencements répétés dans le C. S., sont i 
bien moins influencés in vivo et in vitro. On trans- 
met le double pouvoir bactéricide et agglomérant à , 
un animal neuf, quand on lui injecte tel ou tel sérum 
en proportion de la masse du sang. ' 

Les sLTums sont-ils aussi spécifiques que leur nom > 
semble l'indiquer? Non. Divers corps chimiques ' 
agglutinent le bacille typliique et lui font même su- 
bir la transformation granulaire (subbmé, acide pi- 
crique, et surtout safrantne — la safranine, injectée 
dans les veines du lapin, lui confSrc ses propriétés 
tant que Télimination n'a pas pris fin — Sabrazès et 
Brengues). D'autres composés agissent sur les \i- 
brions. Le sérum humain normal agglomère le pre- 
mier vaccin charbonneux (Lambottc et Maréchal), 
Nous savons déjà que le sérum normal du ctieval 
agglutine les vibrions; M. Bordet a prouvé qu'ici 
encore les sels joueiil un rôle essentiel. 

11 n'existe aucun rapport entre l'agglomération et 
le pouvoir préventif. Après ingestion de grandes 
quantités de cultures typbiques, le sérum du chien 
devient très agglutinant et n'est point capable de 
vacciner (FrBnkel et Otto). Pas de rapport non plus 
entre la faculté agglutinante et l'immunité. Le sérum 
des typhiques offre son activité maxima pendant la , 
maladie ; dès la première semaine de la convalescence, 
cette activité commence h ilécliir. La réaction de Wi- 
dal est donc une réaction d'infection et non d'immu- 
nité, (de même |)our le sérum des cholériques, des 
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pesliféréa.,. ot pour le sérum des animaux inrccté^ 
avec diverses bactéries). Ce n'est pas parce que les 
animaux devenus réfractalres jouissent de l'immunité 
qu'ils possèdent un sérum agglutinant, c'est parce 
qu'il a fallu les hyperinfccter avant d'obtenir cette 
i-ésistance solide. 

Enfin, l'agglomération n'est pas liée au pouvoir 
bactéricide. Le sérum du chien, traité par le premier 
vaccin charbonneux, agglomère fortemcnl la bacté- 
ridite, mais n'influence ni sa forme, ni sa vilalîlé 
(Gengou). 

a" Lysines et agglolinines des hémalies. 

Nous entrons maintenant dans la série des travaux 
provoqués par l'interprétation du phénomène de 
Pfciffer. 

De même qu'en immunisant les animaux contre les 
-vibrions on fait naître chez eux une substance pré- 
ventive (sensibilisant les vibrions à l'alexinc normale) 
et une substance agglutinante, substances dont l'ac- 
tion s'exerce sur les organismes cholériques — de 
môme, en immunisant (si l'on peut ainsi s'exprimer) 
les animaux contre les hématies d'aulres espèces, on 
fait naître chez eux des anticorps, dont l'action 
s'exerce sur les hématies de ces espèces. 

Voici deux exemples caractéristiques : 

Propriélés ttii sérum des cobayes Irailés par le 
sang de lapin (liordet). — Le sérum de ces cobayes 
agglutine, puis dissout les hématies des lapins neufs ; 
aussi comprend-on que i centimètres cubes de cet 
bémosérum lucnt le lapin dans les veines. — L'iiémo- 
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sérum chaMffé(i/3 heure A 55°) agglutine encore les H. 
mais ne les dissout plus, — L'!l. S. chauffé, additionné 
de si^ruiQ frais (lapin ou cobaye), agglutine et dissout. 
— - Le liquide d'œdème des cobayes trailéa est inactif. 
— L'agglutinine, spécifique, est fixée par les H. Si 
l'on fait agir l'II. S. chauffé sur les H., que Ton cen- 
trifuge, puis qu'on décante le liquide clair, celui-ci 
n'agglomère plus de nouvelles II. — L'H. S. mêlé 
ans H et injecté dans le péritoine d'un cobaye neuf, 
provoque la dissolution in vivo. Les II injectées dans 
le péritoine d'un cobaye traité sont pareillement dé- 
truites (sous la peau la destruction est lente). 

Mêmes phénomènes, si l'on étudie les propriétés 
du sérum des lapins traités par te sang de poule 
(Bordel) 

Propriétés du sérum des cobayes traités par le 
sang d'oie (Metchnikofl). — Phénoraènca encore idea- 
tiqucs. La dissolution des H. de l'oie, in vitro et in 
vit'o, ne porte point sur le noyau (de même, dans le 
cas des H. de la poule mêlées au sérum du lapin traité 
par le sang de poule). 

Quand on inocule, en péritoine de coliaye traité, le 
sang d'oie saturé de CO', il se manifeste une forte 
leucocytose. Les H. aviaires sont agglutinées, mais 
la plupart échappent à la destruction extracellulaire. 
Quand on inocule le sang d'oie, en péritoine de 
cobaye traité et préparé, on diminue également la 
dissolution extra cellulaire, mais on ne la réduit 
jamais à zéro, contrairement au cas des vibrions. 
Enfin, quand on injecte le sang d'oie sous la peau, 
on observe de la |)hagocylose sans destruction extra- 
celUilaii-c. 
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prècéilenles. 

Si Tiin veut considérer les substances préventive 
et ag'glutinant* du C. S. comme des » toxines arli- 
ficieiles n des vibrions, on pourra, par analogie, con- 
sidérer les lysines et agglutininea des H. S. comme 
des H toxines artificielles » des hématies. Ces der- 
nières ne difi&rent en rien des « toxines naturelles » 
des hématies que nous connaissons déjà. 

Esl-d possible d'obtenir des sérums, neutralisant 
l'effet des lysines et agglutinines hématiques? On y 
est arrivé pour les « toxines naturelles des béina- 
ties » ; nul doute qu'on y arrive, quand on voudra, 
pour les u toxines artificielles ii. 

Le sérum de la poule, nous le savons, agglutine et 
dissout les H. du lapin. Le sérum des lapins, traités 
par le sang de poule, protège (à un faible degré, il 
est vrai) les H des lapins neufs (Bovdet). 

Le sémm d'anguille va nous révéler une multitude 
de faits des plus curieux, 11 a été étudié dans de nom- 
breux travaux (Mosso, Calmetle, Phisalix, Héricourt 
et Richet, Camus et Gley, Kossel, Webrmann, 
Tchistowilch). Ce sérum jouit de trois propriétés 
distinctes: il empoisonne le cobaye et le lapin — ît 
agglutine leurs bémalies — et les dissout. Le cbien 
est sensible, le hérisson très résistant, la poule réfrac- 
taire. Le sérum d'anguille, injecté dans les veines du 
lapin, détermine de rbémoglobinurie. Les H. du 
cobaye et du lapin, inlruduilcscn[writoine d'anguille, 

NiCOLI.E, l8 
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sont déti-uîtes rapidement. Les H. du hérisson ne 
sont altérées, ni in vivo ni in vitro. 

Le chaiiflage à 55° supprime la propriété globuli- 
cide, mais laisse absolument intacte la toxicité I 
(Tchistowitch. — MM. Camus et Glcy n'admettent 
pas l'intégrité toxique du sérum chauffé). Celle-ci 1 
disparaît à 68" (Calmette), à 58" (Phisalix). La bile 
d'anguille et la bile de bœuf, qui neutralisent le poi- 
son par mélange, ne sont ni préventives ni curativea. 
Le sérum antidiphtérique et le sérum de héris- 
son se montrent préventifs et antiloxiques (ils ne 
sont pas curatifs). Le sérum antivenimeux, préventif { 
à dose modérée, est antitoxique et curatif à forte I 
dose. Le sérum de hérisson ne protège pas les H. du 1 
lapin. 

On peut Immuniser les animaux sensibles, en leur 1 
inoculant la losine avec précaution. Le sérum des | 
sujets ainsi vaccinés offre de nombreuses propriétés : 1 
d'une part il est anlttoxique et préserve les H. des I 
espèces sensibles contre l'agglutination et la dissolu- 
tion; — d'autre part il devient Iui-m6rne aggluti- 
nant et dissolvant pour les II. de l'anguîhe ; — enfm I 
il coagule le sérum d'anguille (nous reviendrons J 
bientôt sur ce fait). Les 11. des lapins immunisés sel 
révèlent plus résistantes au sérum d'anguille que les^ 
H. des lapins neufs (Kossel — pas toujours, disent 1 
MM. Camus et Glej). Le sérum de la poule traitée f 
parle poison est antilysiqiie mais pas antiloxtque. 

Comme on le voit, l'Iiistoire du sérum d'anguille 
nous fournit des schèmes de tous les modes d'im- 
munité. 



k. 
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s des leucocytes. 



M. MetchnikofT a fait remarquer depuis longtemps 
que dans les lésions diverses des organes imporlanls, 
des organes « nobles •>, les mononucléaires résor- 
bent les cellules affaiblies et s'organisent en éléments 
fixes pour prendre leur place. Cette phagocytose, 
qui domine l'atropLie sénîle, se manifeste chaque 
fois que les cellules cessent de sécréter des substances 
susceptibles d'écarter les leucocytes: c'est là la condi- 
tion nécessaire et suCBsante du phénomène. Les or- 
ganes rudimentaires persistent, bien qu'inutiles, 
parce qu'ils sont composés d'éléments sains. 

Peut-on empêcher l'engtobement et la destruction 
des cellules noblps, à l'aide d'un sérumanlilcucocylairc? 
M. MetchnikoEf pense qu'on arrivera peut-être un 
jour. Dans tous les cas, il est parvenu k préparer des 
« toxines arliQciellcs h agissant sur les globules blancs, 
des " leucocidines artificielles " si Ton veut. Quand 
on traite les cobayes par l'cmulsion splénique des 
njts, le sérum de ces cobayes acquiert rapidement la 
propriété d'agglutiner et de dissoudre les leucocytes 
des rats contenus dans un exsudât péritonéal. Les 
mononucléaires sont altérés les premiers et transfor- 
més en vésicules claires à noyau visible, les polynu- 
cléaires dégénèrent ensuite, les Mastzellen résistent 
un peu plus longtemps. La leucocidîne artificielle est 
inofifensive pour les globules blancs des autres ani- 
maux. 

Quand on traite les cobayes par l'émulsîon des 
ganglions mésentériques du lapin (lesquels ne con- 



3i(i PHAtior.\TE^. INFECTION, mui NirÉ 

lieiment que des mononucléaires), on obtient un 
sérum actif contre les raononudéaircs et les polynu- 
cléaires du lapin. On n'a donc pas réalisé jusqu'ici 
de scruiTi tosiquc vis-à-vis des sotds macrophages, 

j" Ljfsincs des cellates épilhélialex. 

Le sérum dos cobayes, auxquels on inocule, par la 
voie abdominale, les cellules vibratiles de la trachée 
du bœuf, devient cellulicide à l'égard de ces éléments. 
Si l'on introduit les épîtliéliuras dans le péritoine 
d'un cobaye traité, la destruction est encore plus bru- 
tale qu'in vitro (von Dungcrn). 

Pourra-t-on agir pareillement sur les éléments des 
néoplasmes ? 

6" Toxines arli/lfielles des spermalozohlcs. 

Nous savons que les spermatozoïdes de l'homme 
et du taureau sont englobés par les macrophage» , 
péritonéaux des cobayes. A la suite de celle « infec- 
tion artificielle » le sérum des cobayes acquiert le pou- 
voir d'immobiliser les zoospermes correspondants, in 
vivo et in vitro (Landsieiner, Metchnikoif). 

Le sérum des cobayes, auxquels on injecte, sous 1 
la peau, une macération des organes mâles du lapin, 
devient agglutinant et immobilisant pour les sperma- j 
tozoïdes du lapin. Il s'est donc développé dans ce ] 
sérum une « spermoloxine artificielle ». Son action I 
se montre spécifique. 

Le sérum des lapins, auxquels on injecte la sper- 
motoxine, jouit de la faculté antispermotoxique. On 
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fait ainsi naître expérimentalement l'anlicorps d'une 
toxine expérimenUile (MetcIinikolT, Moslcr). 

Nous en connaissons déjà un exemple îiiléressanl, 
celui du « précipité de krauss n. La signification de 
ce précipité est bien simple: lorsqu'on inocule aux. 
animaux des liquides de culture (ou des substances 
identiques à celles qui diffusent dans les cultures), le 
sérum de ces animaux devient coagulant pour les li- 
quides de même espèce. Voici d'autres exemples. Le 
sérum du lapin, traité par le sang de poule, coagule 
le sérum de ta poule (et celui du pigeon), — le 
S. du lapin, traité par le sang d'anguille, coagule 
le S, d'anguille, — le S. de lapin traité par le sang 
de cheval, coagule le S. du cheval, — le S. de la 
poule, trailé par te sang de lapin, coagule le S. du 
lapin. — Toutefois le fait n'est pas constant : le S. 
du cobaye, trailé par le sang de lapin, ne coagule 
pas le S. du lapin (Bordet). 

Il n'existe aucun rapport entre tes coagulines du 
sérum et celles des éléments figurés (agglutinines). 
Nous savons que le S. de lapin, traité par le sang de 
poule, coagule le S, de la poule et agglutine ses H. : 
il coagule aussi le S. du pigeon, mais n'agglutine pas 
ses H. Inversement, le S. du cobaye, traité par le 
sang de lapin, ne coagule pas le S. du lapin, mais 
agglutine ses II. (Bordet). 

Autre type de coaguline. Les lapins, qui ont reçu, 
il plusieurs reprises, du lait pasteurisé dans le péritoine, 
possèdent un sérum caillant le lait (Bordet). 
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8° Anlicoag II Unes. 

ImiMunisons — si l'on peut ainsi parler — - des 
animaux contre une diastase coagulante, leur sérum 
jwurra devenir anticoagulant. L'expérience a été 
réalisée par M. Morgenroth et M. Briol pour ta pré- 
sure. L'antiprésure existe normalement dans le sérum 
de diverses espèces (le cheval notamment), dans l'albu- 
mine d'œuf. .. 

9° Conclusion. 

ÎNous vojons que l'élude du phénomène de Pfeiffer 
marque bien le point de départ d'importantes décou- 
vertes : elle a permis la distinction définitive entre 
l'immunité et les actions bactéricide, agglulinanlc et 
coagulante, qui n'ont rien fi voir avec elle. Elle a 
ouvert des voies nouvelles au diagnostic (sérodiagnos- 
tic) et peut-être à la thérapeutique anticellulaire et , 
antihumorale. Enfin, loin d'ébranler la théorie pha- 
gocjtaire, elle lui a apporté de précieuses contribu- 
tions. 



- Immunité acquise spéciûque conférée 
par la maladie. 



L'iuiniunilé, conférée par les maladies, se montre i 
tantôt solide (lièvres cruptives), tantôt assez fragile 

(pneumonie, choléra, diphtérie). Et même, parmi | 

les fièvres éruptives, on en voit qui récidivent nioins^ ] 



lUMUNITÉ ACQUISE CONFKBÉIÎ l'Ail l/llÉHÉllITÉ SlQ 

rarement que les autres (rougeole). L'élat réfractaire 
n^a aucun rapport avec les qualités bactéricide, anti- 
toxique ou agglutinante des liumeura ; ils se trouve 
lié à la réaction phagocytaire, comme on l'a maintes 
fois observé (érysipèle, fièvre récurrente). 

Le sérum des convalescents de choléra se montre 

rlois préventif; mais le fait n'a rien de constant, et, 
d'autre part, certains sérums normaux dépassent, 
comme activité, celui des convalescents. 

Le sérum des convalescents de Gèvre typhoïde 
donne lieu aux mêmes réflexions. L'immunité, si 
solide, conférée par la dothiénenlérie, survit des 
années et des années à l'inconstante propriété des 
humeurs. Nous avons mj que le pouvoir agglutinant 
doit être tenu par un signe d'infection et non d'état 
réfractaire (Widal). 

Enfin, le sérum des convalescents de diphtérie peut 
être anlî toxique, mais il ne l'est pas forcément, et le sé- 
rum des individus sains se révèle parfois Irèssupérieur. 



1. — Immunité acquise spécifique conférée 
par l'hérédité. 

11 ne faut pas confondre la vaccination simultanée 
du fœtus et de la mère avec l'hérétlilé vraie (noua 
avons fait pareille remarque au sujet de l'infection 
héréditaire). Dans le premier cas, le fœtus ayant été 
infecté en même temps que la mère, pendant la ges- 
tation, possède sa résistance accpiise propre. Dans 
le second, il la tient uniquement de la mère, réfrac- 
taire avant la conception. 
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Théories de l'immunité héréditnirv. — Plusieurs 
auteurs onl voulu faire de cette iminuuilé un phéno- 
mène cellulaire, obéissant aux lois générales de la des- 
cendance. Ces auteurs admettaient, conséquemment, 
la participation paternelle et la participation mater- 
nelle — MM. EhrlicL, Hubner et Wernicke y 
voientune résistance « passive » d'origine humorale. 
Pour eux, le fœtus re<,ioi[, de l'organisme maternel, 
sa provision de substances bactéricides ou antitoxi- 
ques. Celles-ci s'épuisent plus ou moins vite (mais 
toujours assez rapidement) après la naissance. Les 
savants allemands nient, avec juste raison, l'inQuence 
paternelle: rien ne la prouve en effet, et on ne 
conçoit point comment elle pourrait s'exei-cer, — 
M. Vaillard rattache l'immunité héréditaire à la 
théorie des phagocytes. Ses expériences ont porté 
sur le tétanos (vaccination par la toxine), le charbon 
(vacc. pastorienne), le choléra (vacc. par les vibrions 
morts), la septicémie metcbnikovienne (vacc. parles 
vibrions vivants). Selon lui, la résistance des nouveau- 
nés trouve son origine dans les modifications que les 
anticorps maternels ont imprimées aux leucocytes 
fœtaux. Cette résistance, qui dure de 3 à 4 mois, 
se traduirait donc par une insensibilité des globules 
blancs vis-à-vis de toxines et une plus grande activité 
vis-à-vis des microbes. 



- Immunité acquise spécifique conférée 
par la lactation. 



M, Ehrlicb a établi que les jeunes souris, issues do j 
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mères neuves, mais nourries par des femelles immu- 
nisées (contre Tabrine, la ricine, la tétanine), acqué- 
raient l'immunité, du fait seul de la lactation. 

M. Vaillard a confirmé cette découverte, et montré 
qu'il s'agit là d'une question d'espèce. Avec le lapin 
et le cobaye on n'observe rien de semblable. 



CHAPITRE IV 



FORMATION DES ANTICORPS 



Les anlicorps (sérums an ti microbiens et antitox!-^ 
quos ; lysines et agglutinïnes des microbes et des 4 
ceUules ; antilyaines et anti agghitintncsdes cellules; I 
coagulines et anticoagulines) ne naissent que dans I 
l'organisme animal ; du moins n'a-l-on jamais réussi I 
à les réaliser artiliciellement. M. Ehriich pense que I 
les anticorps prcvenlifs (substances actives des séruma I 
antimicrobiens) et les antitoxines sont engendrés M 
par les cellules sensibles h l'action des microbes ou J 
des toxines. Ainsi, pour lui, ce sont les éléments 
nerveux, sur lesquels sb fixe électivement la toune 
tétanique, qui sécréteraient Tantitétanine. Celte opi- 
nion a été admise assez généralement : les organes 
Ivmphoïdcs produiraient les anticorps cliolériques ' 
(i'feiffer et Marx), les anticorps pneumococciquea et I 
typhîques (Wasserniann), ceux du b. aérogèoes j 
(van Emden) — en conformité, précisément, avec la [ 
théorie de M. Ehriich, 

M. MetchnikolT et ses élèves admettent, au con- 
traire, que les anticorps, quels qu'ils soient, sont , 
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vraisemblablement fabriqués par les seules cellules 
phagocytai re s. 

Indiquons les principaux travaux parus jusqu'ici. 

1° Formation de l'antitoxine tétanique. — L'antité- 
laninc prédomine dans le sang ; on la renconire, en 
moindre proportion il est vrai, dans les transsudata 
et le lait (Ehrlich) ; elle est peu abondante dans 
l'humeur aqueuse, l'urine et la salive. 

On a d'abord pensé qu'elle se formait aux dépens 
de la toxine. MM. Roux et VaîUard, après avoir par- 
tagé cette opinion, l'ont abMidonnée définitivement à 
la suite de diverses expériences, les suivantes notam- 
ment. Lorsque, par des saignées ménagées, on enlève, 
chez tes animaux vaccinés, une quantité de sang égale 
au volume total de ce liquide, on ne diminue pas le 
pouvoir antitoxique du sérum. — On immunise deux 
lapins avec la même dose de toxine : le premier reçoit 
chaque jour un peu du poison, le second en reçoit 
bien davantage, mais à intervalles éloignés. Le sérum 
du premier se montre très supérieur, comme activité, 
au sérum du second, 

M. Ehrltcii admet que la tétaninc se combine à la 
cellule nerveuse. Il en résulte une altération partielle 
de cette cellule et les portions modifiées se dissolvent 
dans le plasma sanguin. Ainsi naîtrait l'antitoxine, 
formée aux dépens des cellules sensibles, et résorbée 
par le sang lors do la fonte limitée de celles-ci. 
MM. Waasermann et Takaki concluent de leur expé- 
I rience (déjà citée et interprétée plus haut) que la sub- 
stance nerveuse est capable de détruire la tétanine. 
Nous savons qu'il s'agit d'une fixation pure et simple, 
d'une teinture, somme toulc médiocrement solide. 
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Les travaux entrepris à Plnstitut Pasteur (Roux et 
Borrel, Metchnikoff, Marie, Morax), ont (lermis de 
mieux comprendre la formation de l'antiloxine. Ils 
ont établi tout d'abord que le cerveau ne saurait jouer I 
aucun riMe. Voici quelques faits caractéristiques ; 
cheK la poule, inoculée avec la toxine, le sang est tou- 
jours beaucoup plus actif que le cerveau — après i 
ablation du cerveau, le pouvoir antîtoxique du sang J 
augmente (il se manifeste, parallèlement, de la leuco- I 
cytose) — chez le cobaye immimisé, le cerveau 
moins actif que le sang (moins actif même que le foie, ' 
le rein, . .) ^ les animaux immunisés, possédant uiï 1 
sérum aniîtoxique, meurent sans exception quand on I 
leur injecte la tétanine dans le cerveau. — Conclu- 
sion : la cellule nerveuse ne s'accoutume [>as au I 
poison ; elle n'est évidemment jamais en contact avec 1 
celui-ci pendant la vaccination. Comment admettre J 
alors qu'elle fabrique l'anticorps ? Comment l'admettre ■■ 
à plus forte raison, quand on constate le peu d'antî- 
toxicilé du cerveau!' 

Nous avons démontré que les leucocytes fixent lea I 
toxines. Nous venons de voir que, sî l'on enlève le I 
cerveau chez une poule traitée par la tétanine, la leu- 
cocytose accompagne l'exaltation du pouvoir anti- 
toxique. M. Metchnikoff, examinant comparativement 
l'activité du sérum cl des exsudais (provoqués artifi- 
ciellement) chez les animaux immunisés, trouve que 
CCS derniers rcm|>orlent notablement sous le rapport 
de l'anlttoxicité. Il est dîlhcile, en présence de sem- 
blables preuves, de ne point considérer les phago- 
cytes comme les agents formateurs de l'anticorps. 

M. Metchnikoff, après avoir reconnu que les végé- 
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(taux (supérieurs et inférieuis) ne produisoni pas d'an- 

KtitéUnine, s'est proposi!i d'éludîcr la genèse de ceUe-ct 

^tdans la série animale. Il a Lire de ses recherches les 

»nclusîons suivantes: les invertébrés sont inca[>ables 

I de former de Tantitoxine — la formation débute chez 

tes crocodiliens — la propriété aiilitoxique a, dans le 

[ne animal, une évolution beaucoup moins ancienne 

■que la réaction phagocytaire — les animaux naturel- 

menlimmuns (crocodile, poule) sont parfaitement 

nisceptibles de fournir l'anticorps tétanique — cnCn, 

S^apparition de celui-ci n'est nullement liée à l'hy- 

«rthermie. Le crocodile adulte offre un sérum actif 

Ea^ heures après l'injection de toxine tétanique (el — 

■disons-le en passant — 6 jours après injection de 

toxine cholérique) ; la poule, dont le sérum devient 

également antitoxique, réagit k chaque inoculation 

Sfle tétanine par de l'hypothermie (et de l'hypcrlcu- 

jcytose). 

Notons que le crocodile ne donne d'antitoxines 
Ef tétanique et cholérique) que si on le maintient à une 
température d'au moins Sa". 11 est curieux de voir 
jue chez cet animal la fonction antiloxique est plus 
lëveloppée que chez les mammilères cux-m?mes. 

3° Formation de raiiti-ar8éiiine(Besredka). — Pen- 
lant l'immunisation contre l'acide arsénicux, c'est 
! foie qui emmagasine surtout le poison. Ce sont 
tonc les phagocytes hépatiques qui doivent présider 
pirtout k la formation du contrepoison. Celui-ci, fait 
Intéressant, n'est nuUemenl arsenical. Sans vouloir 
mparer l'anti-arsénine aux antitoxines, nous avons 
tensé qu'il était utile de ne point passer son histoire 
jOiis silence. 

NicûtLï. 19 
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3" Formation des anticorps pneumococciques. — 
D'après M. Wassermano, les corps pri^vcnlifs nat- 
Iratent dans la moelle osseuse el seraient em magasinés 
par les organes Ijmphoïdes. Les leucocytes (el, par- 
tanl, le sérum sanguin) ne les contiendraienl que se- 
conda ii-ement. 

4° Formation des anticorps cholériques. — Pour 
MM. Pfeiffer el Marx, la substance préventive serait 
produite par les organes lymphoïdes. Elle existerait 
en grande quantité dans le sérum, la rate (parfois plus 
active que le sérum), la moelle des os et les ganglions 
— en faible quantité dans les leucocytes — à l'état 
de traces partout ailleurs. 

La substance agglutinante se comj>orlerait pareil- 
lement. 

5° Formation des aggtutinines dub. aerogeneg (van 
Eniden). — Ces agglutinines se formeraient dans lu 
rate (principalement) la moelle osseuse (capable de 
suppléer la rate, après splénectomie), les ganglions 
(quelquefois plus riches en anticorps que la rate), et 
même le foie. De la rate, les agglutinines gagneraient 
le sang, où elles prédomineraient à un moment 
donné. 

6° Formation des anticorps typhiques. — M. Waa- 
sermann les fait prendre naissance, comme les anti- 
corps pneumococciques, au sein delà moelle osseuse. 
M. Deutsch a consacré un important travail à celte 
question. Voici le résumé de ses recherches. 

AsTicoBPS PBÉVENTÎFS. — Quand on immunise les 
cobayes, en leur injectant, dans le péritoine, une cul- 
ture sur gélose chauffée (i heure !i 60°), le sérum de 
ces anîmau!£ devient préventif dès le fi'-j" jour. Son 
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BCtivité augmente jusqu'au i l'-ia" jour, puis dimi- 
nue lentement, après être i^sl^e momentanément sta- 
.tionnaire. Comparons, chez le cobaye vacciné, le pou- 
voir immunisant des organes k celui du sérum. Nous 
verrons que le foie, l'épiploon et les capsules surré- 
nales ne contiennent guère d'anticorps — que l'ex- 
Budat jiéritoiiéal peut être presque aussi actif que le 
sérum : il ne l'est jamais davantage — et que la 
moelle osseuse l'emporte sur le sérum dans i/4-i/5 
, la rate dans la i/a. Par conséquent, les or- 
ganes lymphoïdes prennent part à la sécrétion, mais 
eette participation n'a rien de fatal. Dératons les ani- 
maux avant la vaccination : les anticorps se formeront 
i bien que chez les cobayes neufs. Dératons les 
|Uiîmau\ pendant les premiei's jours de l'immunisa- 
âon : le pouvoir préventif se montrera habituellement 
s amoindri; pas constamment cependant. En ré- 
inmé, les anticorps sont sans doute fabriqués par ceux 
les macrophages qui ont englobé les bacilles injectés 
(ans le péritoine (la phagocytose est exclusivement 
nonucléaire) et vont les digérer un peu partout, 
ncrétant la substance préventive lorsque la digestion 
I pris un. 

Agglutinises. — M. Deutach a prouvé que les 
qbayes immunisés otTrent aussi un sérum aggluli- 
unt. L'évolution des agglutinines est parallèle à celle 
tes corps préventifs, mais non superposable. Tandis 
|ae les sérunis très agglomérants sont toujours très 
tréventifs, certains sérums, médiocrement aggluti- 
lants, vaccinent assez bien. Les anticorps (aggluti- 
ints) ne se trouvent dans le Joie, les reins, les cap- 
ules surrénales, l'exsudat péritonéal, que sous forme 
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de traces. Les organes lytnphoïdcs n'en renferment 
jamais autant que le sérum. La splénectomie préalable 
est sans influence sur leur production ; la spléneclo- 
mie, pratiquée au début de la vaccination, dimlni 
leur concentration. On peut conclure de ces reche 
cbes que tes anticorps naissent soit dans le sang, s( 
en divere points, d'où ils passent rapidement dans l 
sang. Le suc pulmonaire normal des cobayes contïoi 
une agglutinine non spécifique. Chez les cobayt 
immunisés, on ne s'étonnera donc point de voir le 
poumons surpasser le sérum comme activil»?, les dem 
agglutinines (naturelle et acquise) s'ajoutant l'une I 
l'autre. Inutile de dire que le suc pulmonaire non 
ne jouit d'aucune propriété préventive. 

M. Widal a établi que la i-éaction agglomérant 
n'est pas absolument spéciale aux animaux à as 
chaud. Elle apparaît le i8' jour chez le crocodile 
du lo" au 12* jour chez la grenouille cliauffée (i 
suffît que la température soit supérieure à la", ma;' 
la chaleur de l'éluve est préférable) — le i5° joi 
cheï la tortue (maintenue a l'étuve). On voit qu' 
est, en général, utile de changer les conditions thei 
miques des animaux à sang froid (comme dans le ci 
de l'antitoxine tétanique). 

"j" Formation des anticorps chez les cobayes traita 
par les hématies de l'oie (Metchnikoff). — Nous si 
vons déjà rnnimcnt Ipb globules rouges de l'oie soi 
détruits chez les cobayes. — Le sérum normal d 
cochon d'Inde agglutine modérément les II. des oies 
le sérum dos animaux traités les agglutine fortemen) 
cl, de plus, les dissout. 

La propriété agglomérante apparaît la première, 



d'abord dans l'exsudal péritoaéal, puis, plusieurs 
jours après, dans le sang. Ultérieurement, la lymphe 
abdominale devient moins active que le sérum san- 
guin. 

La propriété dissohanle ne se montre qu'une fois 
l'exsudat résorbé et disparaît avant le pouvoir agglu- 
tinant. Ici la lymphe abdominale demeure toujours 
inférieure au sérum. 

Le liquide d'œdèmc agglomère les H. avîaires, 
mais ne les dissout point. 

Comparons la puissance bémolytique des organes 
I de deux cobayes: l'un normal, l'autre traite. Cobaye 
I neuf. L'épiploun, les ganglions mésentériques et la 
I rate (foyers principaux de production des mononu- 
Icléaires) sont très actifs; la moelle osseuse (foyer 
ftprîncipal de production des polynucléaires) et le foie 
Pme le sont point du tout. Cobaye traité. Mêmes ré- 
l'Sultats. Pourquoi l'épiploon n'est-il pas plus hémoly- 
Vtique que chez les animaux normaux i* Parce que les 
ESubslances dissolvantes restent fixées aux débris de» 
K^tobules rouges, grâce à leur affinité pour l'hémo- 
Rfjlobine et ses dérivés (Ehrlich et Morgenroth). Une 

■ fois les hématies complètement digérées, la lysine 
ifîque est excrétée dans le plasma sanguin. Mal- 
gré l'impossibilité de suivre pas à pas ses vicissitudes, 
«n peut affirmer, de par le rôle des mononucléaires 
jendant la résorption des globules, et de par la cons- 

■ tatation de leur pouvoir hémolytitiue normal, que ce 
Tigont eux qui fabriquent l'anticorps dissolvant. 

8° Formation de l'antispermotoxine (Metchnikot^). 
»*— Les lapins châtrés fournissent une antispermo- 
■lojdne aussi active que les lapins normaux. Cette ex- 
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périence, véritablement schématique, démontre avec 
la dernière évidence que ce ne sont pas les cellules 
sensibles à la toxine qui engendrent l'antitoxine. 

9® Conclusion. — Elle tiendra dans une seule 
phrase ; les divers anticorps représentent des produits 
d'élaboration phagocytaire ; les macrophages sem- 
blent avoir un rôle prépondérant. 



CHAPITRE V 



I Ce courl chapitre est surtout destiné à montrer les 

piérences essentielles qui séparent les plantes des 

anaux, sur le terrain de l'infection. Les premières, 

s de cellules mobiles, ne sauraient lutter acti- 

ment contre les microbes. !1 n'y a donc pas de 

Saction inflammatoire. Si, parallèlement aux lésions 

erotiques, on peut observer des phénomènes de 

Mtîplication cellulaire, ceux-ci n'ont pour but que 

I réparation du dommage cause. Les éléments yé- 

laux sont des éléments « lises » et se comportent 

( conséquence. Les seules affections animales qui 

^pellent celles des plantes sont ces teignes torpi- 

, oïl les mucédinées envahissent le système pi- 

, comme elles attaquent l'épiderme des végé- 

nx. L'immunité des poils des adultes vis-à-vis de 

I tricophitie du cuir chevelu ne diffère peut-être pas 

nicoupde l'imniiuiitédes tissus adultes de bien des 

is-à-Ws des parasites microbiens. Nous voici 

a de l'immunité naturelle, au sens où nous l'avons 

mprise. Nous parlerons bientât, avec M. Laurent, 
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d'une « immunité artificielle » sur ia significationn 
de laquelle il ne faudrait pas non plus se méprendre. 

Nature des agents infectieux. — Les plus fréquem-' 
ment mentionnés sont les moisissures (phytophtoral 
infeslans des pommes de terre, — peziïa sclerotiorum J 
de plusieurs végétaux). Les blastomjcètes ont été! 
assez souvent rencontrés (oïdium de la vigne, 
charomjces de certaines exsudatious muqueuses), | 
Quant aux. bactéries, elles semblaient récemment en- . 
core jouer un rôle fort secondaire ; mais on com- 
mence à les signaler dans de nombreuses maladie^:! 
^rûlure du sorgho, — exsudations muqueuses dej 
divers arbres, — gommoses de la canne à sucre el^ 
d'autres plantes, — « rouilles » et « pourritures i 
variées, — tumeurs de l'olivier, du pin d'Alep-..).] 
L'affection du tabac, fréquente en Hollande et appeléel 
par les auteurs allemands « Mosaïkkr.inkbeit 
reconnaîtrait pour cause, d'après M. Beyerinck, ua'J 
i( contagium vivum fluidura n. Il est certain qu^illl 
s'agit là d'une « bactérie invisible n. 

Les protozoaires semblent étrangers aux maladies I 
des plantes. Certains myxomycètes (plasmodiophorafl 
brassicœ) peuvent produire des tumeurs radiculaîr^fl 
chez les crucifères (Woronin — Navvachine), Leurs 
inoculation aux animaux détermine des granulomefti 
(Podwyszowski). 

Rappelons les noms des savants auxquels on doifej 
les principales recherches sur la pathologie infectieusal 
des végétaux. Ce sont MM. de Barv, .^rlhur et Bol- " 
ley, Frank, Burrill, Kramer.lVligula, Ludwig. Russell, | 
Laurent, Prillieux, Vuillemin, Sorauer... 

Hods de pénétration et âvolulion ultérieure. — Les J 
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mucédinées peuvent végéter superficieliement ; ainsi 
l'oïdium Tuckeri entoure les parties malades d'un 
réseau mjcélien serré. Elles peuvent pénétrer plus ou 
moins profondément, grâce à leur énergie de crois- 
sance. Parfois il en résulte une symbiose utile. Tel 
est le cas des mycorrhizes, moisissures dont le mycé- 
lium s'échevètre avec les cellules radicales des arbres 
forestiers. Dans l'humus des forèls, la nitrification ne 
se produit point. Il faut donc admettre que les moi- 
sissures transforment la matière morte, et cèdent une 
partie de leur azote aux racines (Frank). 

Les bactéries et les levures pénètrent plus diffici- 
lement que les mucédinées. Aussi sont-elles très sou- 
vent des agents d'infection secondaire. Cependant il 
n'est pas rare de les \oir s'introduire dans les paren- 
chymes. Nous connaissons déjà l'exemple des micro- 
bes radiœles des légumineuses, et l'importance de 
leur curieux parasitisme. 

Il est des maladies qu'on transmet aisément en 
infectant la terre, d'autres qui ne succèdent qu'à 
l'inoculalion directe. Parmi ces dernières, les unes 
évoluent in situ, les autres au loin. Le « contagiuni 
vivum fluidum ii de M. Beycrinck, qu'il soit versé 
sur le sol ou porté en un point quelconque de la 
plante, va tfiujoun «c locaiisur dans les jeunes 
feuilles. 

Conditions et raecarnsme de 1 infection — Lls ni 
hilo.s végétales sont dekndues pnr I fpaisscur de Icui» 
parois et la réaction de leur suc Les microhrs 
susceptibles de le* mfectcr possèdent deux puissants 
moyens d'attaque la stcrelion de toxmes qui lucnl 
le protuplasma (.1 1 1 seLretion d eni\ mes qiu soluhi 
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lisenl les lamelles interstitielles et les parois cellulo- 
siques. Ceci posé, nous comprendrons sans peine les 
conditions et le mécanisme de rinfcction, 

CosDiTio.is nÉPENDAsT Dti MICROBE. — Nous re- 
trouvons ici la virulence avec ses deux termes : pou- 
voir pathogène et pouvoir toxigènc (auquel il faut 
joindre la faculté de produire des diaslases dissol- 
es), m. Laurent a étudié spécialement un coli- 
bacille, capable de déterminer la pourriture des pom- 
mes de terre lorsqu'on l'habitue à se développer sur 
celles-ci. Il a vu que cet organisme perd son aptitude 
parasitaire après passage par les milieux artificiels, 
Il par d'autres tubercules, et après avoir subi l'action 
de la chaleur ou de la lumière. Le colibacille sécrète 
une toxine qui contracte le protoplasma cellulaire, et 
ime cytase qui fluidifie les lamelles mitoyennes en 
milieu alcalin. Toxine et cjtase diffusent assez loin, 
puisque les lésions caractéristiques dépassent de beau- 
coup les amas bacillaires. On peut, du reste, extraire 
le poison et l'enzyme de la pomme de terre malade 
et des cultures artificielles. 

M. de Bary, étudiant la sclerotinia libertiana, avait 
déjà signalé, chez cette mucédinée, une sécrétion 
toxique et une sécrétion diaslasique. U avait constaté 
que la digestion se produit en milieu acido (acide 
oxalique). 

M. Laurent a pu rendre divers colibacilles, et même 
le bacille typhique, pathogènes pour la pomme de 
terre. 

CoMDiTioss DÉPENDANT DE LA PLANTE. — Repre- 
nons l'exemple du colibacille. Certaines variétés de 
pommes de terre possèdent l'iiuDiunité. Ou diminue 
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cel état réfractaire en rendant le suc cellulaire alcalin ; 
on le diminue également en faisant agir sur le suc 
cellulaire les filtrats cités tout à l'heure (toxine et 
cytase). Inversement, le suc des variétés réfractaires 
augmente la résistance des variétés sensibles. 

M. Laurent, et bien d'autres autours, ont indiqué 
(juel rôle important joue l'alimentation des plantes 
dans la prédisposition aux maladies infectieuses. 
L'excès d'engrais azoté favorise le développement de 
la rouille des céréales et du phytophtora infestana de 
la pomme de terre. — Les sels de potasse diminuent 
la sensibilité de la vigne à diverses affections, notam- 
ment à l'oïdiose. — La chaux, les engrais azotés et 
la potasse favorisent la pourriture de la pomme de 
terre, les phosphates manifestent une influence in- 
verse, etc., etc.. L'alimentation agit en modifiant 
la réaction du suc cellulaire. Quand celui-ci devient 
acide (ou plus acide) la plante se trouve exposée (ou 
plus exposée) aux microhes dont les cytases récla- 
ment un milieu acide ; et inversement. 

Nous avons vu que les tissus adultes se montrent 
généralement bien moins sensibles aux infections que 
les tissus jeunes. C'est qu'ils sont bien plus difficile- 
ment attaquables par les enzymes microbiens, comme 
l'expérience directe le démontre (de Bary). 

Conséquences de l'inlection. — Les microbes dé- 
terminent des lésions fort variées, les unes dégénéra- 
tives: nécroses, exsudations muqueuses d'aspect di- 
vers, fontes gommeuses des tissus, pourritures..., les 
autres hyperplasiques : nodules, tumeurs (parfois 
considérables). Dans ce dernier cas la prolifération 
cellidaire s'est exagérée au point d'engendrer un néo- 
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plasmc vcrilable, qui peut atteindre le végétal entier, 
exemple : Teiiphorbia çvparissias, infectée par l'uro- 
mjces pisi. Nous retrouvons bien là la façon dont se 
comportent les cléments fixes : tantôt ils sont détruits 
plus ou moins brutalement, tantôt ils se multiplient 
et réparent plus ou moins complètement les perles 
éprouvées par les parench\mes, tantôt enfin ils se 
reproduisent avec une exul)érance qu'il est bien diffi- 
cile d'expliquer. 
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